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Introduction

Chez les primates, I'alimentation joue un réle dans le risque infectieux. Il existe différentes
maniéres pour diminuer les risques infectieux parasitaires notamment : éviter de se nourrir
dans les zones contaminées par des parasites, choisir des régimes alimentaires augmentant
leur résistance aux parasites et choisir des aliments ayant des propriétés médicales. C’est le

dernier comportement qui nous intéresse : le comportement d’automédication.

La premiere description documentée de I'automédication chez les primates a été réalisée
par HUFFMAN et SEIFU en 1989 en observant des groupes de chimpanzés sauvages en
Tanzanie. Un individu du groupe présentait des troubles digestifs, il était anorexique et
apathique. Il a alors consommé la plante Vernonia amygdalina en machant la chair et en
sucant le jus. Cette plante n’est jamais consommeée habituellement. L’état de santé de ce

chimpanzé s’est trés rapidement amélioré et il n’a plus présenté de symptomes.

Depuis, le comportement d’automédication est particulierement étudié chez les grands

singes, mais on s’attend a ce qu’il soit aussi présent chez les autres primates.

L'observation de comportements supposés d’automédication chez les primates constitue
une base de données pour le développement de la médecine traditionnelle dans le monde
entier. Ainsi, I'utilisation de substances médicinales dans le milieu naturel par les animaux a
permis de développer un certain nombre de produits pharmaceutiqgues modernes en

médecine humaine et vétérinaire.

Les observations menées sur les primates peuvent étre une mine d’informations pour
cibler quelles plantes ou substances sont susceptibles d’avoir un intérét dans le domaine de
la santé humaine et animale et ainsi développer de nouveaux traitements dans un contexte

de résistances médicamenteuses.
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La premiere partie de cette these présente ce qu’est le comportement d’automédication
chez les primates, les variations en fonction des différentes espéces de primates ainsi que les

limites des études concernant ce comportement.

La deuxieme partie de cette thése s’intéresse aux ressources naturelles mises en jeu dans
le comportement d’automédication : celles d’origine végétale, mais également celles

présentes dans les sols ainsi que produites par des espéces animales.

Enfin, la troisieme partie de cette thése aborde les apports des observations de ce
comportement dans le domaine de la santé humaine et animale dans un objectif de

développement de I'allopathie.
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1) Etude du comportement d’automédication chez les primates

L’automédication est définie comme étant l'utilisation d’une substance avec un objectif
thérapeutique en dehors du cadre de la prescription. Chez les animaux, on parle davantage
de comportement d’automédication. Le comportement d’automédication se présente sous
différentes formes : I'ingestion, I'inhalation ou par voie topique (CHAMBERLIN, 2021).

Le concept d’automédication chez les animaux sauvages a été proposé pour la premiere
fois par Daniel H. JANZEN en 1978 (écologiste a I'Université de Pennsylvanie). Il regroupe
différentes observations de comportement d’automédication chez diverses espéces et émet
I'hypothése que les besoins énergétiques ne suffisent pas a expliquer tous les choix
alimentaires et que les animaux consommeraient certaines plantes ou substances a des fins
de stimulants, de laxatifs, d’antiparasitaires, d’antibiotiques ou encore d’antidotes (RAMAN

et KANDULA, 2008; MORROGH-BERNARD et al., 2017).

Dans I'étude de ROODE et al (2013), le comportement d’automédication comprend cinq
critéres, qui peuvent étre isolés ou simultanés. Ces cing critéres sont :

-« Le comportement doit impliquer la consommation ou l'application externe d’une
substance tierce

- Il doit étre manifesté en réaction a une infection parasitaire

- Il doit améliorer en théorie la valeur sélective de I'individu ou d’un proche parent

- Il doit étre couteux pour les individus qui ne sont pas infectés [...]. » (POIRIER-POULIN,
2016). En effet, ce comportement doit avoir un certain colt pour I'animal que ce soit
I'utilisation d’énergie, la distraction de la vigilance vis-a-vis des prédateurs ou encore
une perte de temps pour se nourrir (HART, 1990).

-« Il doit étre pertinent dans I’environnement naturel de I'individu. » (POIRIER-POULIN,
2016). En effet le comportement d’automédication doit étre observé en milieu naturel

et non en captivité pour montrer sa pertinence (ROODE et al., 2013).
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L'automédication peut avoir deux objectifs : étre prophylactique ou étre curatif. Chez les
animaux sauvages, il s’agit principalement de comportements liés a une adaptation face a des
parasites et des maladies (RAMAN et KANDULA, 2008).

L'automédication prophylactique correspond au fait que les animaux utilisent une plante
ou une autre substance sans avoir de symptomes particuliers : les individus peuvent étre
infectés ou non, tandis que l'automédication curative correspond a la modification du
comportement pour se soigner apres avoir développé des symptomes d’'une maladie ou d’'une

infection (RAMAN et KANDULA, 2008; ROODE et al., 2013).

Un synonyme du comportement d’automédication chez les animaux est la
zoopharmacognosie : « c’est le fait que des animaux sauvages se soignent par eux-mémes, en
utilisant des plantes et des composés naturels comme traitement médical préventif ou curatif
pour retrouver la santé ». L'origine du mot en grec signifie « animal », « drogue », « savoir ».
La zoopharmacognosie est un comportement présent naturellement chez les animaux

(CHAMBERLIN, 2021).

Chez les primates, le premier exemple concernant I'automédication est la lutte contre les
parasites internes et le soulagement des troubles gastro-intestinaux (HUFFMAN, 2003). Le
comportement d’automédication chez les primates est donc souvent décrit comme un

comportement antiparasitaire.
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A) Description du comportement observé d’automédication chez les

primates

1) L'automédication préventive et thérapeutique

i) L’automédication préventive

L'automédication préventive ou prophylactique correspond a l'utilisation de plantes ou
autres substances pour limiter le risque de parasites ou de maladie. Ainsi, elle n’est pas liée a
la présence de parasites ou de symptomes d’'une maladie. L'objectif est de prévenir des
infections préjudiciables a la santé des primates. C'est donc le principe d’utiliser des
ressources médicinales présentes dans la nature sans présenter des symptomes d’une
infection (LOZANO, 1998; COSTA-NETO, 2012; HART, 2011).

L’étude de 'automédication préventive est donc plus difficile a démontrer car les individus
consomment ces aliments régulierement et ceux-ci semblent alors faire partie du régime
alimentaire habituel. L’automédication préventive semble beaucoup plus fréquemment
observée et est davantage documentée par des études empiriques (LOZANO, 1998; HART,
2011).

ii) L’automédication thérapeutique

L'automédication thérapeutique ou curative correspond a l'utilisation de ressources
médicinales présentes dans la nature lorsque des symptémes d’une maladie sont déclarés.
L’objectif est donc de traiter activement un agent pathogene. L’automédication thérapeutique
présente davantage de preuves que dans le cas de 'automédication préventive. En effet, les
études sont basées sur des observations de primates dans leur milieu naturel, corrélées a des
analyses de feces, I'observation de symptomes et des analyses biochimiques (LOZANO, 1998;
COSTA-NETO, 2012; HART, 2011).

Les études mettent en évidence que les plantes médicinales présentent généralement un
go(t amer ou astringent. Il semble donc que lorsqu’un primate est malade, il cherche une

plante avec un golt amer ou astringent (HART, 2011).
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L'étude de lI'automédication thérapeutique est plus facile a démontrer car seuls les
individus malades vont utiliser un type de substance particulier et une fois rétablis ils vont
cesser cette utilisation. De ce fait, les ressources utilisées ne devraient pas faire partie du

régime alimentaire habituel ou du quotidien (LOZANO, 1998).

2) Les apprentissages des comportements d’automédication

Le comportement d’automédication est un comportement inné chez les animaux qui
évolue avec les apprentissages. Ces comportements sont appris par |'observation des
congéneres dans leur usage des plantes notamment : les jeunes animaux apprennent en
observant le comportement des animaux plus &gés. Mais les comportements
d’automédication sont aussi individuels.

Le comportement d’automédication pour différencier les aliments thérapeutiques dépend
de la sociabilité, de la tolérance entre congénéres par rapport a I'alimentation et de la

physiologie de I'espéce de primates.

L'automédication s’inscrit dans une démarche ou l'individu doit s’auto-diagnostiquer,
rechercher puis utiliser une substance médicale appropriée. Pour cette démarche, il est
nécessaire d’avoir recours a l'apprentissage a la fois individuel et social, mais aussi au
comportement inné.

Le modele d’apprentissage des comportements d’automédication passe par un
conditionnement opérant acquis par un renforcement approprié : il est nécessaire d’avoir une
contingence entre la recherche et 'utilisation d’une substance et son renforcement. De plus,
il est nécessaire que la réponse a l'action soit dans un bref délai pour que les primates

assimilent le lien entre les deux (HART, 2005).

i) Les comportements innés

Les comportements innés sont présents dés la naissance chez les animaux et
correspondent aux comportements réalisés de maniére instinctive et sans réflexion. Les

comportements innés varient en fonction des prédispositions génétiques. Certains
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comportements innés provoquent I'attirance ou au contraire la répulsion envers un individu,
un objet ou bien une plante. De méme, on retrouve également des comportements innés
correspondant a des réflexes a I'origine de réactions spontanées en réponse a des stimulus
externes ou internes.

Ainsi nous comprenons la part importante du comportement inné dans la mise en place

du comportement d’automédication.

Le comportement d’automédication chez un animal est un comportement inné qui est
sans cesse amélioré a travers les apprentissages et donc le comportement acquis. Certains
déclarent que « la possibilité d’automédication devrait étre intégrée comme I'une des cing
libertés du bien-étre animal » (CHAMBERLIN, 2021).

En effet, le comportement d’automédication est une prédisposition qui évolue dans le

temps a travers la transmission sociale et I'apprentissage individuel (HART, 2005).

ii) L’apprentissage individuel

L'apprentissage individuel est permis par le renforcement positif ou négatif d’une action.
Lorsqu’un primate va réaliser un comportement qui a des conséquences négatives sur son
organisme, il ne le reproduira plus. Au contraire, si son comportement entraine une
répercussion positive alors il le reproduira. L'apprentissage passe par le principe « essai-
erreur ». En effet, le primate commence par tester de nouveaux aliments voire méme
surmonter des aversions naturelles tel qu’un golt amer. Il va par la suite trouver une plante
médicinale qu’il va consommer et qui va entrainer une diminution des symptomes qu’il
présente. Pour que I'animal associe sa guérison a la plante consommée, il faut qu’il reprenne
une alimentation classique suite a I'ingestion de la plante médicinale (LOZANO, 1998).

Dans le contexte de I'automédication, la conséquence positive suite a I'ingestion ou

I'utilisation d’une substance serait de se rétablir d’'un inconfort ou d’une maladie.

Le psychologue REVUSKY en 1984 a énoncé le postulat que les animaux, par le biais de
I'apprentissage, peuvent associer un goQt a une maladie (notamment gastro-intestinale). De
méme, I'association odeur - maladie est possible mais plus faible (POIRIER-POULIN, 2016).

L'apprentissage par l'aversion pour un go(t est d a une association sélective entre le
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rétablissement de I'état physiologique et l'ingestion d’une substance. Le délai entre le
rétablissement et I'ingestion est nécessaire pour impliquer cette association.

L'apprentissage sélectif est ancré dans un processus d’apprentissage qui interagit avec de
nombreux paramétres (la pratique, le renforcement, la généralisation et la discrimination).
Une association entre les go(its et une maladie aurait lieu parce que « les afférences gustatives
et viscérales convergent directement vers le tronc cérébral, indiquant une relation intime
entre les godts, I'ingestion et les vomissements » a déclaré Garcia. Des expériences sur des
rats ont confirmé I'association sélective entre le golt et la maladie : deux types de boissons
aromatisées ont été mises dans deux endroits distincts et deux maladies différentes
déclenchées par une injection de lithium ou de gallamine. Si un rat sent quelque chose en
buvant puis tombe malade, son aversion ultérieure a la boisson est faible, au contraire si I'eau
posséde un go(lt alors I'aversion est forte (REVUSKY, 1984). Ces résultats laissent supposer

une association go(t - maladie forte mais odorat - maladie faible.

L’apprentissage individuel comprend aussi le fait qu’un animal qui se soigne doit lui-méme
apprendre a associer ce qu’il a mangé il y a quelques heures a son rétablissement, et faire le
tri entre les divers événements qui ont eu lieu pendant ce laps de temps. Il est possible
d’expliquer I'automédication comme une double aversion : initialement, lorsque I'animal
présente des symptoémes, il a une aversion pour son alimentation habituelle puis une fois

rétabli, il présente une aversion pour I'alimentation médicinale (LOZANO, 1998).

Une des explications possibles concernant le comportement d’automédication serait que
lorsque les animaux sont malades, ils présenteraient des carences comblées par les
substances consommeées occasionnellement dans le cadre de I'automédication.

L'autre explication est I'existence d’'un ou plusieurs stimuli physiologiques qui sont
associés a une maladie et qui sont a I'origine d’une prédisposition pour la recherche et/ ou la
consommation de substances. Les stimuli que I'on peut citer sont la douleur, I'inconfort, les

nausées, la dépression ou encore la fievre (HART, 2005).
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Le choix des aliments passe essentiellement par des signaux olfactifs : les plantes sont
reniflées avant d’étre ingérées ou non. L'odorat est donc un facteur important dans
I’'apprentissage individuel des aliments comestibles ou non (GUSTAFSSON et al., 2011).

Mais le choix passe aussi par la perception du go(t qui est un attribut sensoriel majeur. Le
go(t est une accumulation complexe de signaux gustatifs désignés a la fois par la perception
du go(t par les chimiorécepteurs mais aussi par les perceptions olfactives, tactiles, visuelles
et thermiques qui déclenchent les voies nerveuses du trijumeau. Ainsi la consommation
d’aliments entraine une réponse psychosensorielle du systéme limbique (MASI et al., 2013).
L'une des fonctions présumées de la substance a 'origine du go(t amer serait la protection
contre son ingestion par le phénomeéne d’aversion.

L’hypothese principale sur la capacité d’un individu a ingérer des plantes ou substances
ayant des propriétés thérapeutiques est qu’il faut que I'individu dépasse son aversion pour les
golits amer, astringent ou acide et sa néophobie alimentaire pour I'inconnu. Pour cela, la
consommation d’une partie de la plante doit étre susceptible d’amener un bien-étre.
L'apprentissage individuel passe donc par I'association entre un go(t et une amélioration de
son état général. De plus, le go(t amer ou astringent est souvent associé a une molécule
toxique, de ce fait les primates percoivent ce go(t, ce qui évite de consommer la plante en
trop grande quantité et donc limite le risque d’intoxication. L'équilibre entre les effets
bénéfiques et les effets néfastes dépend du poids vif de I'animal, sa capacité a détoxifier les
composés toxiques et son seuil de goQt pour les substances ameéres qui varie d’'une espéce de

primate a une autre (HART, 2005; MASI et al., 2013; KRIEF, 2011).

Les différents comportements d’automédication ne peuvent s’expliquer uniguement par

I'apprentissage individuel : le nombre « d’essai-erreur » pour chaque symptome exprimé par

le primate serait trop important. C'est la qu’intervient I'apprentissage social.
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iii) L’apprentissage social

Le régime alimentaire chez les primates se base a la fois sur les qualités nutritionnelles et
les toxicités éventuelles. Le comportement social a une place importante pour définir le
régime alimentaire propre a chaque espece (HLADIK, 2006). En effet, les primates ajustent
leur alimentation tout au long de leur vie pour adapter I'apport nutritionnel et faire face a des
perturbations liées a I'ingestion de toxiques, a la présence de parasites ou de symptémes

(MOORE et al., 2013).

L'apprentissage social est défini comme la capacité a reproduire un comportement
observé réalisé par d’autres individus. Cette forme d’apprentissage entraine des
comportements homogeénes au sein d’un groupe de primates (POIRIER-POULIN, 2016).
L’apprentissage social comprend aussi les informations apprises de maniere indirecte comme
les résultats d’action réalisée et les changements dans I'environnement. Finalement, ce type
d’apprentissage peut étre caractérisé comme « apprentissage par observation » en observant
directement ses congénéres mais aussi comme apprentissage en tirant des informations des

actions indirectes des autres (HOPPER et al., 2015).

Les interactions sociales jouent un réle majeur dans la mise en place d’un comportement
chez les primates et particulierement chez les grands singes. En effet, chez les primates, la
consommation de plantes ou substances inhabituelles stimule une fréquence plus élevée
d’observations des congéneres ce qui met en évidence I'importance des interactions sociales.
L’observation permet de détecter des réactions face a I'ingestion d’une substance comme des
mimiques spécifiques (contractures des muscles faciaux et buccaux) ou des rejets (MASI et al.,

2013).

L'apprentissage social peut étre illustré par des observations de HUFFMAN et al (2010) :

deux groupes de chimpanzés ont été observés sur la technique d’ingestion de feuilles.
- Dansle premier groupe, un chimpanzé roule la feuille avec sa langue et I'insére sur son
palais et l'avale entiére (comportement habituel observé en milieu naturel).

L'ensemble des autres chimpanzés reproduit ce comportement.
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- Dans le deuxieme groupe, un chimpanzé innovateur place la feuille en latéral dans sa
bouche et arrache un morceau puis il change la position de la feuille, la roule et I'avale.
Les observations montrent que la plupart des chimpanzés de ce groupe imite et copie
les étapes observées chez ce chimpanzé.
Ces observations montrent I'importance de |'apprentissage social via I'imitation des

comportements observés (POIRIER-POULIN, 2016).

L'apprentissage social passe par I'imitation des comportements dés le plus jeune age, puis
I'association entre I'action du comportement et la conséquence se ferait plus tard a I'dge
adulte ou adolescent (POIRIER-POULIN, 2016).

Une étude (GUSTAFSSON et al.,, 2011) menée chez les orangs-outans de Bornéo en
captivité suggére chez cette espéce une place importante des congénéeres dans le besoin
d’informations pour élargir ou non son alimentation apres le sevrage. En effet, des nouveaux
aliments (onze plantes fraiches et quatre plantes infusées) ont été présentés aux individus et
il a été observé de nombreuses interactions entre les individus avec l'aliment et
particulierement des partages de nourriture. Toutefois, les orangs-outans en liberté sont
semi- solitaires, les interactions sociales des jeunes sont limitées a celles avec la mére donc la
part d’apprentissage social est maximale en pré-sevrage. Mais les résultats de I'étude mettent
en évidence une prédisposition des orangs-outans a la tolérance sociale qui pourrait faciliter

I'apprentissage lors des rares rencontres en liberté.

Pour conclure, I'apprentissage individuel ne peut pas étre 'unique raison de la mise en
place de comportements et d’interaction avec I'environnement. De méme, les relations
sociales peuvent influencer I'utilisation de substances ou les choix alimentaires d’un individu :
en effet, grace a I'observation des comportements des autres animaux, I'acceptation de
nouveaux aliments est facilitée. Mais les apprentissages sociaux et individuels ne suffisent pas
a eux seuls. La place des comportements innés est aussi importante (LOZANO, 1998; HART,

2005).
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B) Les différences dans le comportement d’automédication en fonction des

especes de primates

Les mécanismes d’automédication chez les différentes especes de primates different. En
effet, en fonction des espéeces de primates, on observe des différences dans la phase
d’apprentissage, des différences liées au mode de vie et au régime alimentaire mais aussi des
différences liées a la physiologie méme de I'espéce.

Le choix des végétaux pour une éventuelle automédication est influencé par la géographie
et I'écologie du milieu, mais il semblerait que pour un milieu de vie similaire les espéces

végétales choisies sont identiques ou apparentées (HUFFMAN, 1997).

1) Différences dans la phase d’apprentissage

MASI et al (2012) ont comparé les différences d’apprentissage en observant des gorilles
de plaines de I'Ouest a Bai Hokou dans le parc national de Dzanga-Ndoki et des chimpanzés

du parc national de Kibale en Ouganda (Figure 1).
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Figure 1: Localisation des parcs nationaux de Dzanga-Ndoki et de Kibale en Afrique. Source :
Google Earth, 2023
Le parc national de Dzanga-Ndoki est situé dans I’état de la République centrafricaine. Le parc

national de Kibale est situé en Ouganda.
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Une liste d’aliments a été établie en fonction de la faible consommation dans le milieu
naturel, la faible valeur nutritive, la toxicité et les propriétés pharmacologiques. Les aliments
ont ensuite été soumis aux individus. Les observations ont mis en évidence que la
consommation de nouveaux aliments ou d’aliments inhabituels était deux fois plus
importante chez les chimpanzés que les gorilles.

L'observation des individus a mis en évidence que chez les chimpanzés la part
d’apprentissage social était prépondérante : en effet, ils observent fréquemment leurs
congéneres quand ils consomment des nouveaux aliments ou des aliments occasionnels. Au
contraire, les gorilles s’observent peu lors de la consommation de nouveaux aliments donc il
semblerait que I'apprentissage dans cette espéce soit davantage individuel.

L'étude a aussi montré une différence d’apprentissage sur le long terme : en effet les
chimpanzés observent leurs congéneres lors de I'ingestion d’aliments nouveaux tout au long
de leur vie qu’ils soient jeunes ou matures, tandis que chez les gorilles ce comportement se
retrouve majoritairement chez les jeunes gorilles dits immatures qui observent les gorilles plus
agés.

Il est aussi rapporté dans les observations que chez les chimpanzés, les parents ne
semblent pas jouer un réle majeur dans I'acquisition des comportements d’apprentissage sur
le choix des aliments. Tandis que chez les gorilles, les observations d’un jeune vont a 91 % vers
un parent. L'apprentissage horizontal est prépondérant chez les gorilles tandis que chez les
chimpanzés l'apprentissage est davantage vertical et dominé par des chimpanzés dits

« démonstrateurs » agés de 25 a 35 ans (KRIEF, 2011).

Cette différence d’apprentissage peut s’expliquer par le niveau de tolérance sociale plus
élevé chez les chimpanzés que chez les gorilles ; en effet les gorilles des plaines sont beaucoup
plus protecteurs de leurs ressources et particulierement de leur nourriture, ainsi cela limite
les échanges et observations rapprochés par d’autres individus (MASI et al., 2012; KRIEF et al.,

2011).

En mettant en évidence les différences d’apprentissage entre les chimpanzés et les
gorilles, nous pouvons supposer que ces différences sont présentes chez d’autres especes de

primates (Tableau I).
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Tableau | : Résumé des différences dans la phase d’apprentissage entre les chimpanzés et les
gorilles. Source : KRIEF et al. (2011) ; MASI et al. (2012), crée par Marie PHAM-TRONG

Tout au long de leur vie Gorilles immatures
et +
Apprentissage social Apprentissage individuel

individuel prépondérant prépondérant
Transmission de Apprentissage vertical Apprentissage horizontal
I'apprentissage

Le comportement d’automédication passe par des phases d’apprentissage. Nous avons pu
constater qu’il existe des différences dans |'apprentissage en fonction des espéces de
primates.

La plupart du temps, I'automédication chez les primates est pratiquée pour les infections
digestives parasitaires. Ainsi, les différences de milieu et de mode de vie des especes de

primates ont un impact sur le comportement d’automédication.

2) Différences liées au milieu et mode de vie

Le risque d’infection des primates est aussi corrélé a la densité de population et donc a la
surface de leur territoire. En effet, les especes de primates ayant des territoires plus grands,
vont utiliser de maniére moins intense chaque zone et donc réduire la probabilité d’étre en
contact avec des feces contaminés, ce qui réduit donc le risque d’infection parasitaire (PARR
et al., 2013).

Par exemple, 'espéce comme le Potto (Perodicticus potto) est solitaire. Les individus se
rencontrent uniquement lors de conflits territoriaux ou pour s’accoupler. Les ouistitis
(Callithrix) et les gibbons (Hylobatidae) vivent en couple monogame avec leur progéniture. De
nombreuses autres espéces comme les chimpanzés (Pan troglodytes) vivent dans un grand
groupe d’individus avec un ou plusieurs males et plusieurs femelles. Leur communauté va
d’une vingtaine d’individus jusqu’a une centaine. Ces variations de structure de groupe ont un
impact majeur dans I'apprentissage et les interactions sociales ce qui inclut une différence
aussi dans l'apprentissage du comportement d’automédication ; mais également des

probabilités d’infections différentes (Figure 2) (CHAPMAN et al., 2008).

30



Figure 2: Photographies de différentes especes de primates
A. Potto : Perodicticus potto. Crédit photo: Trisha shears

B. Ouistiti argenté : Callithrix argentata. Crédit photo : William Warby
C. Buff-cheeked Gibbon : Hylobatidae. Crédit photo: Trisha shears
D. Chimpanzé du Zoo Leipzig : Pan Troglodytes. Crédit photo : Thomas lersh

De plus, la densité de la population joue un réle sur la quantité d’espéces de parasites
présents. Deux hypothéses sont émises concernant I'influence de la densité de population sur
I’exposition aux parasites :

- Un territoire plus grand pourrait entrainer une plus grande exposition aux parasites

qui s’accumulent dans le milieu

- Ouau contraire une distance plus importante du territoire peut entrainer des contacts

entre différents individus plus faibles et ainsi réduire les risques d’infection.

L'étude de NUNN et DOKEY de 2006 semble étre en faveur de la premiere hypotheése :
I"utilisation de parcours dans le territoire semble entrainer une augmentation du parasitisme

(CHAPMAN et al., 2008).

31



Finalement, le mode de vie joue un role majeur dans la contamination parasitaire des

primates, ce qui influence le comportement d’automédication.

Le milieu de vie va aussi jouer un réle dans les ressources présentes. En effet, les végétaux
consommeés par les primates ont des doses variables de métabolites secondaires dépendants
du milieu.

Les différences de concentrations mais également de production de métabolites
secondaires sont un élément clé dans I'automédication : dans un environnement donné, la
guantité a ingérer d’'une espéce végétale pour avoir une concentration en métabolites
secondaires efficaces ne sera pas la méme que dans un autre environnement.

De méme, les primates développent des perceptions gustatives dépendant de leur milieu

de vie liées justement a ces différences de concentrations (CHAPMAN et al., 2008).

Pour conclure, le mode de vie et le milieu de vie ont un impact majeur sur le
comportement d’automédication. En effet, le mode de vie d’une espéce de primates va étre
a l'origine d’un parasitisme plus ou moins sévéere et spécifique. Le milieu de vie, quant a lui,
joue un role sur les espéces végétales présentes mais également sur leur production de

métabolites secondaires, qui sont utilisés dans le comportement d’automédication.

3) Différences anatomiques

Les différentes espéces de primates ont des particularités anatomiques et en particulier
concernant le systeme digestif, qui les rendent plus ou moins sensibles a des composés

toxiques notamment.

Les gorilles présentent un gros intestin élargi avec une fermentation associée ainsi qu’un
transit ralenti ce qui favorise la détoxification des aliments. Cette anatomie favoriserait un
régime alimentaire plus diversifié incluant des aliments avec une faible valeur nutritive. Mais
les observations montrent que les chimpanzés consomment deux fois plus souvent des

aliments non nutritifs que les gorilles (KRIEF et al., 2011; MASI et al., 2012).
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De plus, chez les gorilles, lors de la digestion des plantes, leur capacité de fermentation
particuliére leur permet de neutraliser les toxiques, ce qui fait qu’ils sont moins a risque d’étre
intoxiqué (SHELLY, 2015; MASI et al., 2012).

D’autre part, les gorilles présentent un temps de rétention intestinale plus long ainsi qu’un
intestin plus élargi permettant une meilleure digestion de la cellulose et donc la digestion
d’aliments riches en fibres et en toxines. Ainsi, lorsque les fruits sont rares, les gorilles peuvent

facilement passer a un régime davantage herbivore que frugivore (MASI et al., 2012).

De plus, une hypothése est émise en fonction de la taille corporelle et de la physiologie de
I'individu : plus l'individu est de grande taille, plus il tolere des quantités importantes de
métabolites secondaires et donc peut en ingérer davantage. De méme, la capacité

physiologique a détoxifier les composés toxiques est a prendre en compte (MASI et al., 2012).

Si on compare trois espéces présentes dans les foréts du sud de Madagascar : le Maki catta
(Lemur catta), le Lémur Brun (Eulemur fulvus) et le Propitheque de Verreaux (Propithecus
verreauxi) : ces trois especes consomment des fruits et des feuillages mais se différencient par
leurs choix de ressource en fonction des différences physiologiques et de la présence de tanins
et alcaloides dans les végétaux.

En effet, les Propithéques de Verreaux présentent un tractus digestif plus long que la
plupart des autres espéces de primates. Cette particularité leur permet de digérer des
aliments fibreux aprés la fermentation intestinale qui sont souvent négligés par les autres
primates ; mais elle permet également de métaboliser de plus grandes quantités de tanins et
certains alcaloides. De ce fait, on constate que 47 % des aliments qu’ils consomment sont
riches en tanins et correspondent a des plantes abondantes et délaissées par les autres
animaux. Par exemple, il est possible de citer la plante Vernonia pectoralis.

En comparaison, le Maki catta ne consomme que 17 % de plantes riches en tanins et évite

les plantes les plus astringentes (HLADIK, 2002).
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Certaines especes de primates frugivores et folivores tels que les Langurs (Semnopithecus
entellus) ou les colobes (Colobus guereza) ont la capacité de fermenter les aliments
permettant ainsi de décomposer rapidement les produits toxiques et les rendre ainsi
inoffensifs. La fermentation est permise grace a une flore microbienne particuliére. Cette
capacité n’est pas présente chez tous les primates, comme les macaques (Macaca) par

exemple (HLADIK, 2002; KRIEF, 2003).

Finalement, les différences anatomiques digestives jouent un réle majeur sur la capacité
a fermenter les aliments, mais surtout a détoxifier les produits toxiques et les métabolites
secondaires végétaux. Cela a un impact sur le comportement d’automédication : en effet, les
individus avec une capacité supérieure de détoxification peuvent consommer davantage de
végétaux non nutritifs et riches en métabolites secondaires végétaux, qui peuvent avoir des

propriétés intéressantes pour I'automédication.

4) Différences liées au régime alimentaire

Le régime alimentaire des différentes espéces de primates est également un point
important a prendre en compte dans le comportement d’automédication. En fonction du
régime alimentaire, les primates ont des parasites et des agents pathogénes avec une
prévalence plus ou moins importante. De plus, I'apport en métabolites secondaires végétaux
présents dans I'alimentation des primates varie en fonction de leur régime alimentaire et peut

jouer un role dans I'automédication préventive.

En effet, les primates quasi exclusivement frugivores consomment une plus faible quantité
de solutions ameres que les primates folivores ou insectivores. La consommation d’insectes
dans le régime alimentaire semble rendre ces espéces moins sensibles aux substances ameres
ou astringentes. En effet, ce go(t se retrouve fréqguemment dans les insectes. De plus, les
primates frugivores sont sevrés plus tardivement et il semblerait que cela affecte les réactions
vis-a-vis des aliments : en effet les primates sevrés le plus tard présentent des réactions plus

aversives en réponse a des substances ameres ou astringentes (MASI et al., 2013).
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Des hypotheses sont émises en fonction du régime alimentaire. En effet, les animaux avec
des systemes digestifs plus complexes auraient dans leur systéme digestif davantage de
variations de milieux favorisant un plus grand nombre de développement parasitaire : ainsi on
suppose que les folivores abriteraient davantage de parasites que les frugivores. De plus, les
folivores consomment davantage de métabolites secondaires végétaux du fait de leur
diversité alimentaire plus importante. Nous pouvons supposer que ces métabolites
permettent d’éliminer les parasites avant qu’ils ne deviennent pathogenes.

Mais les individus folivores ou frugivores consommant aussi des invertébrés pour un
apport en protéines ont une richesse de parasites importante mais différente. En effet, les
invertébrés sont vecteurs et/ou hotes intermédiaires pour de nombreux parasites ou agents

pathogénes (CHAPMAN et al., 2008).

Trois hypotheéses sont évoquées :

- Les primates avec un systeme digestif plus complexes auraient une plus grande
diversité de parasites

- Les primates folivores, en consommant davantage de métabolites secondaires
végétaux, auraient un taux d’infection faible.

- Les primates consommant des invertébrés sont susceptibles d’héberger une plus

grande diversité de parasites (CHAPMAN et al., 2008).

Les différences de régime alimentaires jouent un réle dans le comportement
d’automédication. En effet, le régime alimentaire définit les parasites et agents pathogenes
les plus fréquents, ainsi que I'apport en métabolites secondaires présents dans I’alimentation

de base qui jouerait un effet préventif.

5) Différences de perceptions gustatives

Parmi la multitude d’espéces de primates, des études ont montré que certaines espéces
présentent une différence de perception gustative. En effet, elles ne tolérent pas les
substances ameres au méme seuil. Cette différence gustative va jouer un réle majeur dans

I'ingestion de substances pouvant avoir un réle dans I'automédication : une espéce peu
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sensible au go(t amer va pouvoir ingérer davantage de substances qu’une autre tres sensible.
La concentration en composés actifs sera différente, et ainsi la répercussion sur I'organisme

également.

Les performances gustatives de certaines espéces de primates vis-a-vis des tanins ont été
évaluées. Il a été mis en évidence que les Propithéques ingerent une solution contenant
jusqu’a 170 g/L de tanins tandis que les I[émuriens testés rejettent la solution dés que la
concentration est au-dela de 0,5 g/L. La concentration de 0,5 g/L correspond aux
concentrations fréquemment rencontrées dans les végétaux consommés par les primates en
milieu naturel (HLADIK, 2002).

Des études sur les Orangs-outans (Simmen et Charlot, 2003) ont mis en évidence que cette
espéce présente également une faible sensibilité aux tanins par rapport aux autres espéces
de primates. Le comportement le plus efficace pour éviter les intoxications aux tanins est donc
la néophobie alimentaire : de ce fait cette espéce a une part importante de I'apprentissage

social par rapport a individuel car il pratique peu « I'essai-erreur » (GUSTAFSSON et al., 2011).

De méme, une étude menée par SIMMEN (1997) étudie la perception gustative des
alcaloides et plus particulierement de la quinine, qui peuvent étre potentiellement toxiques.
L’étude a mis en évidence que le Ouistiti Mignon (Cebuella pygmaea) rejette la solution avec
de la quinine a partir de 0,6 g/L tandis que le Ouistiti argenté (Callithrix argentata) la rejette a
0,0006g/L. Cette forte différence de perception gustative peut étre corrélée aux différents
milieux de vie et donc aux différentes concentrations de métabolites secondaires produits par
les végétaux les entourant.

Effectivement, le Ouistiti Mignon vit dans des foréts denses, humides avec une biodiversité
importante ou les plantes sont généralement peu toxiques et produisent peu de métabolites
secondaires pour se défendre. De plus, il se nourrit essentiellement en retirant les écorces des
arbres, or I'écorce contient de la quinine en quantité importante. Au contraire, le Ouistiti
argenté habite dans les foréts littorales avec du sable et une biodiversité plus faible. Les
plantes s’adaptent a ces conditions plus sommaires en développant des défenses
phytochimiques importantes ; ainsi le Ouistiti argenté a développé une sensibilité gustative
plus importante face aux substances phytochimiques produites par les végétaux (HLADIK,

2002).
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La sensibilité gustative dépend a la fois de I'espéce et de son milieu de vie. Cette différence
joue un role majeur dans le comportement d’automédication. En effet, cela va impacter le

choix des espéces végétales et des substances consommées.

En conclusion, nous avons montré que le comportement d’automédication varie en
fonction des diverses spécificités de chaque espéce de primates. Il est important de prendre
en compte les variations dans les phases d’apprentissages, les différences anatomiques
digestives, les différences liées au mode et au milieu de vie, les différences liées au régime

alimentaire mais également les différences de perceptions gustatives.

C) Limites a la description du comportement d’automédication

1) Anthropomorphisme

L’anthropomorphisme consiste a attribuer a des animaux et/ou aux choses des réactions
ou des comportements humains. De nombreuses études semblent appliquer

I'anthropomorphisme dans I'analyse du comportement d’automédication chez les primates.

L’effet placebo est aussi évoqué lors d’utilisation de substances médicamenteuses chez les
animaux calquée sur le comportement des humains. L'effet placebo s’appliquerait a des
substances a base de plantes efficaces et/ou inefficaces sur le plan thérapeutique. L'effet
placebo semble étre renforcé lorsque le patient s’attend a une amélioration a la suite d’un
traitement, alors qu’il est difficile de savoir si 'animal en a conscience. Ainsi nous savons que
I'effet placebo présente une fonction majeure chez les humains. La transposition a I'animal

reste complexe a objectiver (HART, 2005).
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De méme, les notions « d’aliment » et de « médicament » sont souvent extrapolées de
I’humain a I'animal par simplification. Il est important de distinguer les comportements des
primates par rapport a ceux des humains. Ainsi, il faut prendre en compte les choix
alimentaires dépendant des structures sociales, des contextes éco-éthologiques, de leur
perception des aliments médicamenteux potentiels qui peut étre différente de la n6tre et de

la répartition dans leur milieu (HLADIK, 2002).

2) Hypotheéses

De nombreuses études décrivant les comportements d’automédication chez les primates
présentent des limites dont la principale est la mise en avant d’hypothéeses. En effet, des
symptoémes sont observés tels que de la diarrhée ou de I'apathie par exemple, puis une
consommation de plantes ou substances. S’en suit une résolution des symptomes.
L’hypothese que la substance consommeée soit a I'origine de la résolution des symptdmes est
posée mais aucune étude ne le démontre directement.

La plupart des études manquent de preuves expérimentales : pour corréler I'exploitation
de métabolites secondaires avec une action thérapeutique, il manque le plus souvent une

preuve scientifique et expérimentale. Ainsi diverses hypothéses sont émises :

Les métabolites secondaires doivent avoir avec un index thérapeutique relativement

large pour avoir un intérét pour les animaux,

- Laconsommation de métabolites secondaires avec des propriétés thérapeutiques doit
étre corrélée avec une prévention de symptémes ou la présence de symptomes,

- L'animal doit associer la consommation d’une substance particuliére a un bénéfice
apporté : de ce fait lorsque le métabolite secondaire agit rapidement, il est davantage
susceptible d’étre exploité,

- Les animaux doivent étre capables d’évaluer la quantité d’apport d’'une substance pour

a la fois étre au-dessus de la concentration thérapeutique mais en dessous de la

concentration toxique (FORBEY et al., 2009).

L'efficacité de I'automédication en utilisation prophylactique est définie comme une
réduction de la gravité ou de la probabilité d’apparition d’'une maladie ou d’une infection dans
le futur. L'efficacité est donc assez difficile a démontrer dans le cadre prophylactique : les
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études démontrent le plus souvent I'efficacité en impliquant des corrélations avec I'utilisation
de substances et des périodes a risque de maladies ; ainsi que des tests de laboratoires avec
I’extraction des principes actifs et I'action sur des agents pathogénes. Ainsi, lors d’utilisation
prophylactique, les études se basent en partie sur des probabilités d’infection ou non, ce qui
est une limite aux démonstrations. De méme, les études en laboratoire ne refletent pas ce qui

se passe dans |'organisme vivant d’un primate (HART, 2005).

3) Scepticisme et limite

L'auteur SAPOLSKY a soulevé trois points pouvant remettre en doute les observations
d’automédication. Tout d’abord, nous manquons cruellement d’études in vivo pour évaluer
les effets concrets de I'automédication. L’absence de témoins lors de certaines études pour
comparer les effets biologiques des plantes présumées thérapeutiques et le manque
d’observation de I'automédication thérapeutique sont également des points a soulever.

En effet, des observations et des études montrent que telle plante est consommeée dans
telle circonstance et que les métabolites secondaires ont des propriétés pouvant expliquer
leur consommation.

Toutes les plantes ont des métabolites secondaires qui ont un role de protection vis-a-vis
de I'environnement et particulierement contre les champignons, les bactéries et les parasites.
Il est donc normal de trouver des métabolites actifs contre des pathogenes dans les plantes,
et leur présence seule n’est pas une preuve pour dire qu’il s’agit d’'une plante médicinale. Il
faut donc démontrer la consommation des plantes en lien avec des symptomes spécifiques

(LOZANO, 1998).

De plus, un des criteres majeurs pour ['‘apprentissage d’un comportement
d’automédication est le délai entre I'exécution du comportement et le renforcement de celui-
ci. Dans le cas d’'une automédication prophylactique, aucune amélioration de I’état du primate
n‘est observée car l'objectif est d’éviter une maladie ou infection ainsi le délai entre
I’exécution et le renforcement est de plusieurs mois a années. |l est ainsi difficile de montrer
que ce comportement présente bien un effet mais aussi de comprendre d’olu vient ce
comportement, a moins que l'automédication prophylactique ne soit ancrée dans le
comportement inné.
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Au contraire 'automédication thérapeutique présente un délai plus court de quelques
heures a quelques jours, ainsi I'utilisation de ces substances semble plus facile a démontrer et

a comprendre (HART, 2005).

Se pose aussi la question de la variabilité des principes actifs et métabolites secondaires :
en effet les végétaux ou matériaux ingérés présentent une variabilité de concentration en
substances actives non négligeable, qui peut poser un probleme sur |'efficacité a traiter ou

prévenir une infection (HART, 2005).

De plus, pour étudier le comportement d’automédication, trois contraintes majeures sont
a prendre en compte :
- Limprévisibilité des comportements
- Le manque de fiabilité sur le suivi et les observations régulieres des individus au cours
du temps

- Les limites des expérimentations (HUFFMAN, 1997).

Pour conclure, le comportement d’automédication chez les primates et plus largement
chez les animaux est difficile a montrer dans son intégralité. Les études font appel parfois a
de I'anthropomorphisme pour I'explication d’un comportement. De plus, les interprétations
sont souvent basées sur des hypothéses. En effet, travaillant sur des animaux vivants, nous
faisons face a des limites dans les études, a la fois sur les observations mais également sur les

expériences in vivo et les variations naturelles des composés présents dans leur milieu.
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Les comportements d’automédication chez les primates présentent deux formes
I'automédication curative et I'automédication préventive. Pour acquérir ces comportements,
les primates ont un comportement inné qui est renforcé par des apprentissages individuels
basés principalement sur le principe « d’essai-erreur » mais également des apprentissages
sociaux entre les individus d’'un méme groupe.

Les diverses especes de primates présentent des différences jouant un réle dans le
comportement d’automédication. En effet, I'apprentissage de ce comportement differe en
fonction des espéces. Le milieu et le mode de vie ainsi que le régime alimentaire ont
également un impact sur le risque parasitaire et d’infection qui va alors influencer le
comportement d’automédication. Nous retrouvons également des différences anatomiques
digestives et de perceptions gustatives a lorigine de variations de comportement
d’automédication.

Enfin, 'anthropomorphisme et les hypothéses ont une place importante dans les études
décrivant le comportement d’automédication. Les études font face a des limites en travaillant
sur des animaux vivants sauvages : leur observation, I'impossibilité de réaliser des expériences
in vivo et les variations de composés présents dans les milieux de vie notamment. Pour
conclure, la description du comportement d’automédication est complexe.

Il est toutefois intéressant d’étudier les différentes ressources naturelles mises en jeu dans
le comportement d’automédication chez les primates dans leur environnement, en gardant a

I'esprit les limites méthodologiques de ce concept.
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1) Etude des différentes ressources naturelles mises en jeu

dans le comportement d’automédication chez les primates

Les observations de comportement d’automédication chez les primates semblent montrer
gue ces comportements sont particulierement basés sur la prévention et le traitement des
infections parasitaires et notamment digestives.

En effet, les primates sont sujets a des infections et particulierement a du parasitisme
intestinal. Oesophagostomum stephanostomun est |'espéce de nématodes la plus dangereuse
chez les primates non humains. Lors d’infections répétées, des complications importantes se
manifestent telles que des infections bactériennes secondaires, de la diarrhée et des troubles
abdominaux séveres entrainant de la douleur, une perte de poids, de la faiblesse pouvant aller
jusqu’a la mort.

Les autres nématodes retrouvés sont du genre Strongyloides (Strongyloides fuelleborni)
et Trichuris (Trichuris trichiura). Ces infections sont peu importantes et bien tolérées par
I'hoéte, il n’y a pas ou peu de symptdomes associés.

Les autres parasites retrouvés sont un genre de trématode (Dicrocelium lancealatum) et
quatre genres de protozoaires (Entamoeba coli, Endolimax nana, lodamoeba butschlii et
Giardia lamblia) (HUFFMAN et al., 1997; HUFFMAN, 1997; CHAUFFOUR, 2015).

L'incidence des infections aux nématodes et particulierement d’Oesophagostomum
stephanostomun est significativement plus élevée pendant la saison des pluies que pendant
la saison seche, alors que l'incidence de Trichuris trichiura et Strongyloides fuelleborni ne

dépend pas de la saison (HUFFMAN et al., 1997; PEBSWORTH et al., 2006).

Les comportements d’automédication chez les primates est observé sous trois formes :
— Lingestion d’especes végétales qui n’ont pas de valeur nutritionnelle
— La géophagie
— L’application par voie topique de substances
Le défi est de comprendre l'intérét de ces divers comportements et le bénéfice que les

primates en tirent.
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A) Ingestion de plantes aux propriétés médicinales

Un individu en bonne santé ne sera pas attiré par des plantes médicinales car les
métabolites secondaires peuvent avoir un golit amer, astringent ou répugnant ou encore une
odeur désagréable. La plupart des plantes en automédication doivent présenter un marqueur
spécifique reconnu par l'individu malade. Lorsque celui-ci va présenter des symptomes d’une
maladie, ses préférences vont étre modifiées ce qui explique la consommation de certaines
plantes uniquement lors de certaines conditions. Lorsque I'animal ne présente plus de
symptomes, il va alors a nouveau rejeter ces plantes (HART, 2005; CHAMBERLIN, 2021).

Dans leur environnement, les primates malades ou parasités ont la capacité de rechercher
de la nourriture spécifique ayant des propriétés médicinales, mais aussi a éviter les

environnements contaminés (HUTCHINGS et al., 2003).

Les guérisseurs traditionnels en Inde déclarent que les golits amers et astringents des
plantes sont des propriétés recherchées dans la sélection de plantes a des fins médicinales.
Depuis I’Antiquité, chez les humains, les maladies sont traitées avec des composés amers
et/ou astringents (HART, 2005).

J. GOODALL en 1994 a mené une étude sur I'ingestion de produit amer. Des bananes avec
des antibiotiques amers étaient données a des chimpanzés malades et sains a Gombe. Les
chimpanzés malades les consommaient volontiers tandis que les chimpanzés sains les
évitaient et attendaient de recevoir des bananes classiques. Cette expérience met en évidence

le lien entre le go(t et le choix des aliments a but médicinal (HART, 2005).

Le comportement d’automédication basé sur I'ingestion de plantes dépend des composés
secondaires végétaux. En effet, la présence de ces composés peut avoir des actions sur les
bactéries pathogenes, les parasites, les champignons ou bien les insectes (HART, 2005). Mais

I'ingestion de plantes peut également étre basée sur une action mécanique.
Toutes les observations suggérent que les primates peuvent ressentir un certain inconfort
par rapport a du parasitisme ou des infections ce qui les incite a chercher de quoi diminuer

cet inconfort par le biais de la consommation de végétaux.
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1) Métabolites secondaires végétaux

i) Définition

Les plantes produisent des métabolites primaires tel que les protéines, les glucides et les
lipides et des métabolites secondaires. Les métabolites secondaires sont stockés dans
différentes parties de la plante, le plus souvent dans les parties périphériques. Les métabolites
secondaires ne sont pas essentiels au sens strict a la survie de la plante. lls ne sont pas
nécessaires pour le métabolisme de base des plantes. La structure chimique est plus complexe
gue dans le cas des métabolites primaires.

Le plus souvent les métabolites secondaires sont hautement toxiques ou ont pour but de
dissuader la consommation de la plante en la rendant non appétente ou difficilement
digestible. A ce jour, plus de 30 000 substances ont été identifiées. Les métabolites
secondaires sont classés en plusieurs grands groupes : les composés phénoliques, les
terpénes, les stéroides et les composés azotés tel que les alcaloides (HUFFMAN, 1997; KRIEF,

2003).

Les métabolites secondaires végétaux ont un effet lors de leur ingestion notamment
I'astringence, la diminution de la digestibilité ou bien la toxicité. Ainsi, vu leurs effets
indésirables, les animaux doivent pouvoir distinguer les plantes riches en métabolites
secondaires végétaux et ainsi étre capables d’éviter de les consommer (HUTCHINGS et al.,

2003).

Les métabolites secondaires ont un réle dans les mécanismes de défense de la plante :
c’est la défense chimique vis-a-vis des insectes, herbivores, parasites, champignons et micro-
organismes pathogenes. lls ont également comme fonction d’attirer les organismes
bénéfiques pour la pollinisation et la dispersion des graines et donc de faciliter la
reproduction. Une des hypothéses est que pour les animaux, la consommation de ces
métabolites secondaires végétaux permet aussi a leur tour d’étre protégés contre des

pathogénes (RAMAN et KANDULA, 2008; BISER, 1998).
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Les métabolites secondaires ingérés par les animaux peuvent étre toxiques et entrainer
une perte de poids, une défaillance des organes, altérer les taux métaboliques, réduire la
digestibilité des autres nutriments, modifier la dépense énergétique voire entrainer la mort.
De ce fait, les animaux ont développé des stratégies pour limiter la toxicité des métabolites
secondaires : évitement, ingestion en petite quantité, ingestion de plus petits repas mais plus
fréquemment, limitation de I'absorption et maximisation de I’élimination des métabolites
secondaires ingérés a I'aide de mélanges d’aliments. Malgré les risques et conséquences
potentiellement mortels de I'ingestion de nombreux métabolites secondaires, les primates en
consomment certains volontairement, ce qui semble leur procurer des bénéfices (FORBEY et

al., 2009).

Les métabolites secondaires potentiellement toxiques peuvent a certaines doses
permettre de lutter contre des infections bactériennes, parasitaires ou encore des cancers.
Pour que les métabolites secondaires soient exploités par les animaux comme thérapeutiques,
il faut a la fois un indice thérapeutique et un co(t énergétique.

L'indice thérapeutique est défini comme le rapport entre la concentration d’un produit
chimigue donné entrainant une toxicité et la concentration fournissant un effet thérapeutique
(American Heritage Medical Dictionary). Cet indice est influencé par les propriétés chimiques
des métabolites secondaires et la capacité a métaboliser et éliminer les métabolites
secondaires par les animaux. Une hypothése est que les primates consomment des
métabolites secondaires végétaux plus toxiques dans le cas de situations désespérées et des
métabolites secondaires moins toxiques si la situation est peu critique donc principalement
en situation de prévention.

Les principaux défis couteux que les primates sont susceptibles d’avoir sont les
ectoparasites et les endoparasites. En effet, ces parasites influencent I’état corporel, la santé

et le succés reproducteur (FORBEY et al., 2009).

Finalement, trois postulats sont énoncés qui expliquent I'exploitation des métabolites
secondaires par les animaux :

- La consommation d’'un métabolite secondaire potentiellement toxique qui est

d’ordinaire évité laisse supposer que le bénéfice pour le primate est supérieur au

risque de toxicité
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- Plus le bénéfice est important de consommer un métabolite secondaire, plus I'index
thérapeutique est étroit

- Inversement si le bénéfice est plus faible alors I'index thérapeutique du métabolite
secondaire peut étre trés large ou I'animal a une capacité a le métaboliser et d’éliminer

le métabolite rapidement (FORBEY et al., 2009).

Les métabolites secondaires végétaux correspondent a un investissement non négligeable
pour les plantes dans le but de se protéger et de se défendre vis-a-vis des prédateurs. Mais

ces métabolites ont un impact non négligeable chez les primates qui en consomment.

Parmi les métabolites secondaires végétaux, on retrouve les tanins qui sont des
polyphénols trées abondants mais peu toxiques et les alcaloides qui peuvent étre toxiques
méme a faible dose. Ainsi les plantes peuvent développer deux stratégies : produire en grande
guantité des tanins ce qui demande beaucoup d’énergie ou synthétiser des alcaloides
complexes en petite quantité. Le choix dépend notamment des conditions climatiques, du sol

et de I'écosystéme (HLADIK, 2002).

ii) Les tanins

Les composés phénoliques se caractérisent par la présence d’un noyau benzénique avec
un groupement hydroxyle libre ou en présence d’une fonction ester, éther ou hétéroside
(KRIEF, 2003). On classe les tanins en deux catégories : les tanins condensés et les tanins

hydrolysables (Figure 3).
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HO OH
OH A OH B

Figure 3: Exemples d’unité de base des tanins. Source : Harbin
A. Tanin hydrolysable : Acide gallique, présent dans de nombreux végétaux (écorce de

chéne, noix de galle, feuilles de thé, peau de grenade ...)
B. Tanin condensé : Flavan-3-ols, présent dans de nombreux végétaux (feuilles de thé,
pépin de raisin, cerise, pomme, framboise...)

Les tanins sont des polymeéres de phénols, répandus dans le regne végétal. Ils ont une
forte affinité avec les protéines ce qui leur confére une propriété anti-diarrhéique par voie
systémique et limite les pertes de fluides. lls sont également vasoconstricteurs par voie
topique. Les plantes riches en tanins sont des plantes avec un intérét pour la régénération des

tissus lors de blessures ou lors de troubles digestifs tel que des diarrhées (KRIEF, 2003).

Les tanins présents dans les aliments forment avec les protéines présentes dans la cavité
buccale des consommateurs des complexes qui précipitent. Ces complexes entrainent de
I'astringence et une sécheresse, ce qui procure une sensation désagréable lors de la
consommation de ces plantes riches en tanin. La présence de tanin a donc tendance a
diminuer la consommation alimentaire.

Le tanin a aussi un role protecteur dans la structure des feuilles des plantes : les tanins
condensés rendent les feuilles plus dures et les protégent de la consommation par les
herbivores. lIs permettent la défense des parois contre les agents pathogénes et retardent la
décomposition des feuilles lorsqu’elles tombent. L’hypothése de ce phénomeéne est de
permettre un apport plus constant de substrat au sol. Lorsque les tanins sont consommeés, ils

réduisent la digestibilité de la plante et inhibent la digestion des protéines.
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Pour éviter les effets secondaires des tanins, les animaux ont développé des phénomenes
de détoxification et de consommation d’autres éléments permettant de contrer leur effet, ou
bien simplement évitent les plantes riches en tanin. Des observations menées sur les vervets
(Chlorocebus pygerythrus) du parc d’Amboseli au Kenya et sur les langurs (Semnopithecus

johnii) montrent qu’ils ont tendance a limiter leur quantité de tanins ingérés (KRIEF, 2003).

iii) Les alcaloides

Les alcaloides sont des produits azotés d’origine naturelle. L’'atome d’azote est dans un

systeme hétérocyclique. Les alcaloides réagissent avec les métaux lourds (Figure 4).

Les alcaloides sont couramment retrouvés dans les plantes. Ces éléments sont toxiques
pour les prédateurs méme a faible dose. La toxicité est liée a la capacité d’interférer avec les
neurotransmetteurs tels que I'adrénaline, la dopamine ou I'acétylcholine par exemple. De
plus, les alcaloides conférent un go(it amer a la plante. Ces arguments sont en faveur de
I’hypothese que les alcaloides sont produits pour défendre la plante par le biais d’une action

chimique (KRIEF, 2003).
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Figure 4 : Exemple de molécule d’alcaloide : la caféine, présente dans les graines d’arabica, les
graines de robusta, les féves de cacao, les feuilles de thé ... Source : Site sandre.eaufrance.fr

En conclusion, les métabolites secondaires végétaux ont un role essentiel pour la défense
de la plante vis-a-vis des prédateurs et parasites. En ingérant les végétaux, les primates

peuvent avoir des bénéfices de ces métabolites et donc favoriser 'automédication.

Nous allons a présent présenter des plantes ingérées par les primates dans le cadre du

comportement d’automédication.
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2) Plantes utilisées comme stimulants

En Afrique du Sud, I'observation des babouins chacma (Papio cynocephalus ursinus)
montre qu’ils consomment occasionnellement et en petite quantité des plantes ayant des
propriétés stimulantes. Ces plantes sont disponibles de maniere illimitée dans leur
environnement. Il s’agit de Croton megalobotrys (de la famille des Euphorbiaceae), Euphorbia
avasmontana (de la famille des Euphorbiaceae), Datura innoxia et Datura stramonium (de la
famille des Solanaceae). Ces plantes ne font pas partie du régime alimentaire classique du
babouin et ne semblent pas étre consommées lors de symptomes particuliers mais sont
classées parmi les plantes « euphorisantes » (RAMAN et KANDULA, 2008).

Pour I'instant, il n’existe pas d’étude sur les bénéfices pharmacologiques de ces plantes.

Dans l'alimentation des gorilles de plaine et de montagne, certaines plantes
éthnomédicinales consommeées ont les propriétés d’étre des stimulants du systéme nerveux
central, cardiotoniques et hallucinogenes (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Au Gabon, I'espéce Cola est tres abondante. Les gorilles consomment tout au long de
I'année les graines ou les fruits des arbres de Cola (Sterculiaceae) : Cola gabonensis, Cola
nitida, Cola pachycarpa et Cola rostrata. La consommation des fruits est une source d’apport
nutritif mais les graines de cet arbre contiennent de la caféine entre 2 et 2,5 % ainsi que de la
théobromine (Figure 5). L'apport en protéines est faible, ce qui laisse supposer que cet aliment
n’a pas une valeur nutritive mais est davantage consommé pour sa teneur en caféine

(COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Figure 5 : Photographie des graines de Cola Pachycarpa. Crédit photo : Agripo publié sur
Wikipédia.org

50



Les gorilles du Gabon consomment également des fruits de Strophanthus sp. Cette espéece
est connue pour étre utilisée comme poison par les tribus. En effet, les graines contiennent
un glucoside, la strophanthine, qui a la propriété d’étre cardio-actif (Figure 6). Il serait
intéressant d’étudier 'effet de cette plante sur les gorilles lors de I'ingestion mais aucune

étude a ce jour n’a été réalisée (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Figure 6 : Variété de Strophanthus sp. et molécule de strophanthine
A. Photographie des fleurs de Strophanthus gratus, présente au Gabon. Crédit photo :
Tatiana Gerus publié sur Wikipédia.org
B. Molécule de strophanthine. Source : Site medchemexpress.com

Les observations et les études actuelles émettent I'hypothése que les gorilles des
montagnes ingérent des plantes riches en caféine et autres types d’alcaloides qui ont une
action stimulante sur le cceur. En effet, les gorilles et particulierement les males adultes
menent une vie assez active. Dans les volcans Virunga, I'atmosphére est pauvre en oxygene et
I’environnement présente des pentes abruptes : les stimulants cardiaques seraient donc
hautement adaptatifs (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

En montagne, a ces hautes altitudes, nous retrouvons des lobélies géantes (Lobelia sp.).
Ces plantes contiennent des alcaloides dont la lobéline, la lobélanidine et la norlobélanidine.
La lobéline est un stimulant respiratoire. En effet, la lobéline stimule les chémorécepteurs
permettant d’augmenter le tonus des centres vasoconstricteurs. Les gorilles se nourrissent de
Lobelia giberroa et Lobelia wollastonii : ils mangent la pulpe de la moelle a la base des feuilles
et également les racines (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Nous pouvons supposer que la consommation de ces plantes joue le réle de stimulant

respiratoire favorisant I’oxygénation en hautes altitudes.
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En conclusion, les primates consomment des plantes avec des propriétés stimulantes.
Mais a ce jour, aucune étude n’a été réalisée pour comprendre I'impact de ces plantes sur les

primates et leur intérét.

3) Fonction antiparasitaire par la déglutition de feuilles entieres

i) Description du comportement de déglutition de feuilles entiéres

Le comportement d’ingestion de feuilles entiéres est le premier comportement
d’automédication connu chez les grands singes (bonobos (Pan paniscus), gorilles (Gorilla
gorilla) et chimpanzés (Pan troglodytes)). L'ingestion des feuilles entiéres qui n’ont aucune
valeur nutritionnelle a attiré I'attention sur ce comportement pour la premiére fois chez les
chimpanzés a Gombe et Mahale.

Les primates ingérent des feuilles entiéres de plusieurs espéces végétales différentes en
les enroulant et elles sont excrétées intactes. Ainsi le but de ce comportement va au-dela d’un

apport nutritionnel (KREYER et al., 2021; HUFFMAN et al., 1997; HUFFMAN, 1997).

Ce comportement d’ingestion des feuilles a été étudié et montre que la consommation est
soit ponctuelle, soit continue. En effet, dans une étude de KRIEF et al (2006), ce comportement
est observé par des individus ne présentant pas de symptomes particuliers. Est-ce que la
consommation en continu des feuilles permettrait d’éliminer les parasites internes de maniere
continue et donc de limiter les symptdémes liés a un fort taux de parasitisme ?

Au contraire, des études de HUFFMAN (2010) montrent que ce comportement est
« extrémement rare » a Mahale, Gombe, Kibale et Lomako et que la consommation des
feuilles ne serait que trés ponctuelle (POIRIER-POULIN, 2016). A Mahale, la consommation de
feuilles entieres est dix a douze fois plus importante pendant la saison des pluies, tandis que
a Gombe, des pics de fréguence sont aussi observés a d’autres moments dans 'année
(HUFFMAN, 1997).

Le nombre de feuilles ingérées entiéres varie de cinq a cinquante-cing lors d’une unique
observation. Chaque feuille est ingérée seule. Il n’y a pas de différence significative entre les
classes d’age et les sexes des individus qui déglutissent des feuilles entieres (HUFFMAN et al.,

1996).

52



ii) Réle de ce comportement

La déglutition des feuilles entiéres par les primates serait un comportement proposé pour
controler le parasitisme intestinal et plus particulierement les strongles et les nématodes et
surtout Oesophagostomum stephanostomun adultes, ainsi que soulager la douleur causée par
le parasitisme digestif en favorisant leur expulsion (KREYER et al., 2021; HUFFMAN et al., 1997;
HUFFMAN, 1997).

Aucun effet n’a été rapporté pour les autres espéces de nématodes, Strongyloides
fuelleborni et Trichuris trichiura : ni pour I'expulsion de larves, ni pour la baisse du nombre

d’ceufs par gramme de feces (HUFFMAN et al., 1997).

L’étude menée a Mahale (Figure 7) sur les excréments des chimpanzés a révélé que 83 %
des chimpanzés ingérant des feuilles entieres étaient infectés par des nématodes (HUFFMAN
et al., 1996). Plus précisément, le comportement de déglutition des feuilles entiéres était
associé a des infections par des vers nodulaires dans 78 % des cas, des vers filiformes dans 56
% et des trichocéphales dans 33 % des cas. La prévalence des parasites est sans variation
notable pour les vers filiformes au cours de I'année et varie pour les trichures (Trichuris sp.,
vers nodulaires) mais sans lien avec la saisonnalité. La prévalence augmente significativement
pour Oesophagostomum stephanostomun pendant la saison des pluies. On note une
augmentation de l'ingestion de feuilles du genre Aspilia pendant la saison des pluies. La
relation entre la présence a la fois de feuilles et de vers nodulaires dans les excréments était
hautement significative.

L'observation des excréments a révélé que des vers nodulaires sont fermement attachés
par les trichomes a la surface des feuilles rugueuses ou piégés dans les feuilles pliées. Tous les
vers étaient vivants et mobiles. Ainsi, il existe une forte corrélation entre la déglutition des

feuilles entiéres et I'expulsion des vers nodulaires.

Le comportement de déglutition des feuilles entiéres ne semble concerner que les vers
nodulaires. En effet, les vers nodulaires se fixent a la muqueuse du gros intestin via leur
capsule buccale, mais cet attachement n’est pas permanent car ils migrent dans I'intestin a la
recherche de nourriture et de partenaires sexuels. Au contraire, les vers filiformes et les

trichocéphales sont plus petits et enfouis dans la muqueuse de l'intestin gréle et du caecum
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et restent enfoncés, ainsi ils ne sont pas susceptibles d’étre éliminés avec la mécanique des
feuilles (HUFFMAN, 1997).

A Kibale (Figure 7), les parasites les plus fréquents retrouvés dans les excréments des
chimpanzés sont les vers nodulaires dont Oesophagostomum spp, suivis des vers filiformes et
des trichocéphales. L'étude n’a pas mentionné si les chimpanzés parasités consommaient

davantage de feuilles entieres ou non (HUFFMAN, 1997).

A Mahale, pour toutes les espéces de vers nodulaires dont Oesophagostomum
stephanostomun, la période de ponte est la saison des pluies avec un pic d’infestation un a
deux mois apres le début de la saison des pluies. Cette période est corrélée avec la tendance
a avaler les feuilles entieres et a macher la moelle amere de Vernonia sp.

L’hypothese pour le controle des nématodes est une synergie entre la consommation de
feuilles entieres et la mastication de la moelle ameére. En effet, ces deux comportements sont
observés parfois chez le méme individu et le méme jour. L’infestation par les vers nodulaires
est a l'origine de douleurs abdominales, d’une irritation intestinale et de diarrhée. Ces
symptémes peuvent stimuler le comportement de déglutition des feuilles ainsi que la

mastication de la moelle amere (HUFFMAN, 1997).

A Kibale, I'étude des excréments des chimpanzés en 1993 met en évidence que la
proportion d’excréments contenant a la fois des fragments de ténia et des feuilles entieres
(21,7 %) était significativement plus élevée que des excréments avec uniquement des feuilles
entiéres (3,6 %). Ainsi, WRANGHAM a conclu de son étude que la déglutition des feuilles
entiéres augmente la probabilité d’excréter des fragments de ténias. La longue période
d’observation de ce comportement avant I'expulsion des fragments de ténias pourrait
s’expliquer par la réponse a un inconfort lié a la présence de ténias dans les intestins avant la
formation de proglottis de ténias. Malgré cette étude, il est admis que I’excrétion de proglottis
fait partie du cycle de vie normal d’un ténia, ainsi le comportement de déglutition des feuilles
n’est pas forcément nécessaire (HUFFMAN, 1997; 2003).

Ainsi, il semblerait que I'ingestion de feuilles entieres favorise I'expulsion de fragments de

ténias, mais n’est pas indispensable a son élimination.
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Figure 7 : Localisation des parcs nationaux de Mahale et de Kibale en Afrique. Source : Google
Earth, 2023
Le parc national de Mahale est situé a 'ouest de la Tanzanie. Le parc national de Kibale est

situé en Ouganda et comporte des groupes de chimpanzés sauvages.

iii) Mécanismes a I'ceuvre

L'ingestion de feuilles entiéres a été observée en utilisant 34 espéeces de plantes dont
toutes avec des feuilles rugueuses ou hérissées de trichomes ; les espéces végétales varient,
allant de I’herbe, a la vigne, de I'arbuste a I’arbre (POIRIER-POULIN, 2016). Parmi ces espéces,
on peut citer les feuilles des plantes de Aneilema aequinoctiale, Rubia cordifolia, Ficus
exasperata, Ficus asperifolia.

L’observation microscopique des feuilles met en évidence une surface épineuse avec une
abondance de trichomes longs et étroits ou courts et piquants chez toutes les espéces
impliquées dans ce comportement (Figure 8) (HUFFMAN et al., 1997).

Leur structure et la maniere de les avaler permet de piéger et d’expulser les parasites et
notamment les nématodes comme Oesophagostomum sp. L’hypothése est que lors du
passage des feuilles dans le gros intestin, les trichomes arrachent les vers adultes ou
permettent de s’y attacher, favorisant ainsi leur expulsion. De plus, les feuilles sont pliées et
peuvent fournir une structure attrayante pour la fixation d’Oesophagostomum
stephanostomun. Les vers se déplacent vers les feuilles et finissent piégés (HUFFMAN et al.,
1997).

La consommation se fait a jeun le matin, ce qui améliore I’élimination des vers car la
guantité de matiere dans le tube digestif est plus faible (HUFFMAN et al., 1996).
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Des études sur des populations de chimpanzés a poil long (Pan troglodytes schweinfurthii)
ont mis en évidence une corrélation entre la déglutition de feuilles entieres et I'émission de
nématode Oesophagostomum stephanostomun en Tanzanie. Ces études ont permis de
confirmer que ce comportement avait une action mécanique induisant une accélération du
transit favorisant I'expulsion des parasites intestinaux. En moyenne, le transit digestif d’un
chimpanzé est de 24 a 48 heures. Lorsque les feuilles entiéres rugueuses sont ingérées, elles
sont éliminées en six heures, ce qui prouve I'accélération du transit digestif. Dans les six heures
suivant lingestion de feuilles rugueuses, il est possible de retrouver des vers

Oesophagostomum Stephanostomun dans les feces des chimpanzés (KRIEF et al., 2011;

HUFFMAN, 2003; POIRIER-POULIN, 2016).

Figure 8 : Photographies a I'aide d’'un microscope électronique de la surface de cinq espéces
de feuilles impliquées dans le comportement de déglutition des feuilles entieres par les
chimpanzés. Source : Huffman (1997)

A. Aspillia mossambicensis E. Trema Orientalis

B. Thuja plicata F. Vers intestinaux : Oesophagostomum
C. Aneilema aequinoctale sp.

D. Hibiscus aponeurus L’échelle de la barre est de 500 um.
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De plus, il a été observé que la consommation de feuilles rugueuses chez les chimpanzés
et les bonobos était plus importante lors des saisons de pluies, saisons ou la prévalence
d’infestations des nématodes du genre Oesophagostomum est maximale. En effet, le climat
humide et I'accumulation d’eau sont favorables a la ponte et au développement des larves de

Oesophagostomum Stephanostomun (KRIEF et al., 2011; POIRIER-POULIN, 2016).

L'infection par Oesophagostomum stephanostomun se produit apres I'ingestion de larves
L3 au stade infectieux présentes dans I’environnement, aprés trois a cing jours apres
I’élimination des ceufs par les hotes dans les féeces. Le taux de survie des larves dans
I’environnement est maximal dans un environnement humide donc pendant la saison des
pluies. Apres avoir été ingérées, les larves pénétrent dans la paroi de l'intestin jusqu’a
atteindre le stade adulte. Les adultes quittent la paroi et migrent vers la lumiére de I'intestin.
C’est le stade de larve encapsulée dans la paroi qui est responsable des signes cliniques :
diarrhée, douleur abdominale, vomissements, amaigrissement et d’éventuelles infections

bactériennes secondaires (Figure 9) (KREYER et al., 2021; POIRIER-POULIN, 2016).

- L3 --> adulte puis
Pénétration dans ‘T*“‘-" e | migre dans la

la paroi de l'intestin & b %‘mde lintestin

Cycle d'Oesophagostomum
stephanostomum

B Y

<

Oeufs éliminés
Ingestion de dans les féces

larves L3
3a5jours

Larve L3

Figure 9 : Schéma du cycle d’Oesophagostomum stephanostomun. Source : Marie PHAM-
TRONG, crée avec BioRender.com
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Une étude de KRIEF et al (2008) a mis en évidence que les primates présents en sanctuaires
présentent des infestations beaucoup plus sévéres qu’en milieu naturel : I’'hypothése est que
les primates en milieu naturel ont des ressources pour influencer I'infestation alors qu’en

captivité il n’y en a pas (POIRIER-POULIN, 2016).

En conclusion, la déglutition de feuilles entiéres de plantes peut étre apparentée a de
I"'automédication : il y a une répercussion suite a cette ingestion et ce comportement dépend
de la saison (POIRIER-POULIN, 2016).

Le role principal du comportement de déglutition de feuilles entieres semble donc étre

I’élimination de nématodes et plus particulierement d’Oesophagostomum stephanostomun.

iv) Espéces végétales utilisées et étudiées

a) Plantes du groupe Aspilia et role de la thiarubrine A

Le genre Aspilia comprend des plantes a fleurs de la famille des Astéracées. La taille varie
d’une soixantaine de centimetres jusqu’a deux métres de haut. Les fleurs sont jaune vif.

Les primates ingerent des feuilles d’Aspilia mossambicensis, Aspilia pluriseta et Aspilia
rudis. Ces feuilles sont enroulées individuellement dans la bouche avant d’étre avalées : ce
rituel est réalisé a chaque fois que cette plante est consommeée. Les analyses fécales montrent
que les feuilles sont avalées entiéres et sans étre machées : elles sont retrouvées intactes dans
les feces. En moyenne, cing feuilles sont ingérées par minute et ce comportement dure entre
2,4 et 15,4 minutes (HUFFMAN, 1997; HUFFMAN et al., 1996 ; KRIEF, 2003; POIRIER-POULIN,
2016).

Une hypothese suggérée est que cette technique permettrait de faciliter I'absorption de

toute substance existante par la muqueuse buccale (LOZANO, 1998; HUFFMAN et al., 1997).

Les observations menées montrent que lorsqu’un chimpanzé présente un inconfort
digestif, il va avaler entre 15 a 35 feuilles d’Aspilia selon ce processus en une séance. Ce
comportement est d’autant plus fréquent lors des saisons des pluies, quand les larves des

parasites sont les plus abondantes et donc le risque d’infection maximal (COSTA-NETO, 2012).
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L'étude émet I’hypothése que les feuilles agissent comme un nématocide et permettent
de controler les parasites des chimpanzés, grace a la présence de thiarubrine A (Figure 10).
Les feuilles sont mangées to6t le matin apres souvent une longue marche pour trouver ces
feuilles. Les animaux ne présentent pas forcément de signes cliniques d’une maladie. La
guantité d’Aspilia consommeée est faible et les feuilles sont consommées au détriment de
fruits mars ce qui laisse supposer que la consommation n’a pas un but nutritif (HART, 1990;

KRIEF, 2015).

Figure 10 : Photographie de la plante Aspillia mossambicensis et représentation de la molécule
de thiarubrine A
A. Fleurs d’Aspilia mossambicensis. Crédit photo : Paul Venter

B. Molécule de thiarubrine A. Source : Site synarchive.com

L’étude de la composition de la plante Aspilia montre la présence de thiarubrine A : c’est
un puissant métabolite secondaire végétal ayant des propriétés antibiotiques, antifongiques
et anthelminthiques. Cette substance se retrouve dans les feuilles d’Aspilia compositae et
d’Aspilia pluriseta. L’hypothese est que la consommation de ces feuilles permettrait de lutter
contre les parasites intestinaux. L'étude de RODRIGUEZ et WRANGHAM (1993) met en
évidence que cinquante feuilles d’Aspilia permettent d’atteindre une quantité de thiarubrine
A suffisante pour tuer tous les nématodes sans avoir d’effet secondaire pour I’h6te (HUFFMAN
et al., 1996).

La thiarubrine A a également été étudiée en présence et en I'absence d’UVA pour évaluer
son action dans I'organisme. En I'absence d’UVA, la thiarubrine A a une toxicité envers
plusieurs bactéries, virus et au moins un nématode fortement diminuée par rapport a son

action en présence d’UVA (LOZANO, 1998; HUFFMAN, 1997).
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On retrouve également de la thiarubrine A dans les racines d’Aspilia mossambicensis, mais
pas dans les feuilles, or les chimpanzés mangent uniquement les feuilles. Mais des études ont
isolé dans les feuilles deux diterpénes (I’acide kaurénoique et I'acide grandiflorénique) : ces
deux molécules ont été étudiées sur les cobayes. L'étude a démontré une action de
contraction de l'utérus. Les observations auprés des chimpanzés ont montré que la
consommation de ces feuilles était plus importante chez les femelles que chez les males, ainsi
gue le nombre de jour ou elles étaient consommées (Wrangham et Goodall, 1989). Une
hypothése est que la consommation de feuilles d’Aspilia mossambicensis permettrait
d’induire la mise bas, mais aucune étude n’a été menée (LOZANO, 1998; HUFFMAN et al.,

1997; 1996).

D’autres analyses de divers genres d’Aspilia n’ont révélé aucune trace de thiarubrine A
dans les feuilles. Les analyses ont seulement mis en évidence de la thiarubrine A dans les
racines en petite quantité. De plus, les feuilles n’ont révélé aucune activité antifongique
contre Candida albicans, qui est une levure sensible aux thiarubrines. De méme, les feuilles
n‘ont présenté aucune activité nématocide contre les larves de nématodes Strongyloides.
Ainsi, il semblerait que la consommation des feuilles d’Aspilla ne présente pas de propriétés
phytochimiques, méme si on ne peut pas exclure I'action de possible métabolites secondaires

végétaux (HUFFMAN, 1997; HUFFMAN et al., 1996).

Les conclusions sur I'action de la thiarubrine A sont limitées car son activité est fortement
diminuée en I'absence de lumiére. Son action aurait de I'importance s’il s’agissait d'une
application externe.

L’hypothese de I’action chimique des feuilles d’Aspilia liée a la présence de thiarubrine A
est abandonnée. En effet, I'isolement de la thiarubrine A dans les feuilles d’Aspilia n’a plus été
reproduit dans les autres études depuis 1993 sur divers échantillons d’Aspilia (PEBSWORTH et
al., 2006; KRIEF, 2003).

Les feuilles d’Aspilia sont rugueuses donc leur consommation pourrait aider a I’élimination
des parasites intestinaux internes par une action mécanique. Ainsi la consommation des
feuilles d’Aspilia pour I'automédication n’est pas forcément liée a une activité chimique via

les métabolites secondaires (HUFFMAN et al., 1996; LOZANO, 1998).
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b) Plante Rubia cordifolia

La plante Rubia cordifolia appartient a la famille des Rubiaceae consommée
occasionnellement chez les primates. (Figure 11). Au Kibale National Park en Ouganda, des
chimpanzés (Pan troglodytes) ont été observés en train de consommer les feuilles entieres de

cette plante de maniére occasionnelle sans les macher. Les feuilles sont ensuite excrétées

pour la plupart intactes dans les féces.

Figure 11 : Photographie de la plante Rubia cordifolia. Crédit photo : Vinayraj publié sur
Wikipédia.org

L’étude de MESSE (1996) a testé I'hypothése que Rubia cordifolia posséde des composés
chimiques a l'origine d’effet négatifs sur les nématodes intestinaux, ce qui expliquerait leur
consommation. Des cultures de nématodes adultes et de larves L1 a L3 (Strongyloides spp)
sont mises en présence de différentes solutions. Il s’agit d’'une solution extraite de Rubia
cordifolia et d’autres especes consommeées par les chimpanzés dans leur régime alimentaire
guotidien ; ainsi que des solutions témoin de méthanol et d’eau distillée.

Au cours de l'expérience, aucune différence de motilité accrue ou diminuée des
nématodes n’a été mise en évidence pour les solutions témoins, contréles et celles de Rubia
Cordifolia. Cette étude révele que les feuilles de Rubia cordifolia n’ont aucun réle chimique
sur la motilité de Strongyloides spp.

Mais cette hypothése ne peut pas étre entierement exclue car I’étude a potentiellement
présenté des probléemes expérimentaux : les composés pertinents de Rubia cordifolia n’ont
peut-étre pas été extraits dans la solution et le modele in vitro ne réveéle pas les interactions

complexes de la plante dans le systéeme digestif du primate, qui sont peut-étre nécessaires
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pour obtenir des propriétés anthelminthiques. De plus, les stades de Strongyloides dans
I’étude correspondent a des stades adaptés a la vie en dehors de leur héte donc peuvent

potentiellement étre moins sensibles aux composés chimiques.

Ainsi, malgré le fait que le réle chimique de cette plante ne puisse étre complétement
exclu, I'hypothese la plus probable de la consommation de feuilles entiéres de Rubia cordifolia
est un réle mécanique. En effet, les propriétés physiques des feuilles de Rubia cordifolia sont
gu’elles sont trés rugueuses et les chimpanzés les avalent entierement sans les macher. On
peut donc supposer que la déglutition des feuilles joue un réle mécanique au cours du transit

digestif (MESSE et WRANGHAM, 1996; LOZANO, 1998).

c) Plantes Manniophyton fulvum

Dans les foréts tropicales d’Afrique, I'arbuste Manniophyton fulvum est un arbuste
répandu. Il présente des grandes feuilles et des jeunes tiges hérissées de trichomes ce qui
donne une texture rugueuse.

Dans la médecine traditionnelle en Afrique, les feuilles, la séve, les racines, I’écorce et les
tiges sont utilisées. Elles posseédent des propriétés antioxydante, anti-diarrhéique,
antibiotique, antivirale et anti-inflammatoire, dépendant des composés secondaires. En
république démocratique du Congo, le peuple autochtone Nkundo utilise Manniophyton
fulvum pour traiter les plaies, les spasmes intestinaux, la diarrhée, les fievres et les infections

oculaires (KREYER et al., 2021).

Cette plante est ingérée par les chimpanzés et les bonobos occasionnellement. lls ingerent
les jeunes feuilles, mais les bonobos consomment également I'écorce de la tige. Les feuilles
sont pliées lentement et méticuleusement en un paquet de feuilles puis avalées sans macher.
L’étude des excréments montre que les paquets de feuilles sont excrétés non digérés.

De méme, la consommation des écorces de tige est réalisée en formant des boules

ingérées sans macher (KREYER et al., 2021).
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La consommation a lieu le plus souvent le matin t6t a jeun. La plupart des individus (92,31
%) ne présentait pas de signes d’infection ou un changement de comportement le jour de la
consommation. Les autres individus présentaient des signes d’asthénie, une perte d’appétit
associée ou non a de la diarrhée. Leur état s’est amélioré en quelques jours apres I'ingestion

de Manniophyton fulvum (KREYER et al. 2021).

La fréquence du comportement de déglutition des feuilles de Manniophyton fulvum chez
les bonobos a Lui Kotale n’est pas saisonniere et ne dépend pas des conditions climatiques.
Cette plante est consommeée tout au long de I'année, alors que nous nous attendions a une
consommation maximale a la saison de pluies, la période d’incidence maximale
d’Oesophagostomum sp. Mais a Lui Kotale, les saisons séches sont courtes, ce qui peut
expliquer que cet environnement n’est pas hostile pour les ceufs d’Oesophagostomum sp. et
donc que la présence de larves soit sur de plus longues périodes sur l'année que
principalement au niveau des saisons de pluie (KREYER et al., 2021).

Les troubles digestifs tel que la diarrhée et la présence d’ceufs de strongles dans les féces
sont plus fréquentes chez les primates ne présentant pas le comportement de déglutition des
feuilles de Manniophyton fulvum. Ces résultats suggérent que l'ingestion de Manniophyton
fulvum élimine les larves, réduisant ainsi la probabilité de symptomes gastro-intestinaux

associées aux vers adultes (KREYER et al., 2021).

L’ingestion de la plante Manniophyton fulvum augmente la motilité intestinale : le transit
est accéléré de trois fois, sans modification significative de la consistance des féces, et ce quel

que soit la partie végétale consommée de cette plante (KREYER et al., 2021).

Ainsi I'ingestion de feuilles de Manniophyton fulvum aurait également principalement un

réle mécanique dans I’élimination de larves parasitaires.

v) Autres hypothéses

Une étude de HUFFMAN et al (2010) menée sur des chimpanzés en captivité en Italie
montre que ce comportement pourrait s'apparenter a un comportement reproductible par

mimétisme et sans valeur thérapeutique. En effet, des chimpanzés naifs et non parasités ont
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été mis en contact avec une plante similaire a celle d’Aspilia (taille, forme, rugosité). La
majorité des chimpanzés a ignoré cette plante mais un individu a avalé les feuilles une a une.
Rapidement, les autres individus ont manifesté le méme comportement (POIRIER-POULIN,

2016).

Une autre hypothése proposée par HUFFMAN et HIRATA en 2003 est que le
comportement d’ingestion de feuilles entieres pourrait étre le reflet de I'ascendance
commune des trois grands singes avec des bases génétiques communes. Elle se base sur
I’hypotheése que I'ancétre commun des bonobos, gorilles et chimpanzés proposait ce
comportement. Les grands singes manifesteraient ainsi un comportement d’ingestion de
feuilles programmé génétiquement pour éviter une infestation massive parasitaire. Mais cette
hypothése n’est pas concluante car peu d’individus naifs manifestent ce comportement sans
imiter un autre congénére. La convergence semble donc plus probable pour expliquer ce
comportement chez de nombreuses especes de primates, ainsi que la présence de ce
comportement chez d’autres espeéces telles que les ours kodiak (Ursus arctos middendorffi) et

I'oie blanche du canada (POIRIER-POULIN, 2016).

En conclusion, le comportement de déglutition des feuilles entieres peut s’apparenter a
un comportement d’automédication. Le role est une action mécanique permettant
I'accélération du transit et I'élimination des larves parasitaires de certains parasites,
notamment Oesophagostomum stephanostomum.

A ce jour, aucune preuve directe ne suggeére le rGle des composés secondaires des plantes

impliquées dans le comportement de déglutition des feuilles dans I’expulsion des parasites.

4) Intéréts thérapeutiques d’une plante spécifique : Vernonia amygdalina

i) Présentation de la plante Vernonia amygdalina

Vernonia amygdalina est une plante de la famille des Asteraceae, présente dans toute
I’Afrique sub-saharienne. Cette plante se retrouve principalement le long ou a proximité des

cours d’eau.
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Elle est utilisée en médecine traditionnelle africaine pour le traitement de diverses
affections. Cette plante est consommée en concoction pour le traitement du paludisme, de la
schistosomiase, de la dysenterie amibienne et lors de parasitismes intestinaux chez I’homme
(HUFFMAN, 1997). De nombreuses études ont mis en évidence que Vernonia amygdalina
présente des activités anticancéreuse, antidiabétique, antimicrobienne et présente un role
dans le traitement de la rougeole et des ulcéres gastriques (NGBOLUA et al., 2011).

Dans la littérature, les effets hypolipémiants de Vernonia amygdalina ont également été
rapportés.

Elle est également présente dans le régime alimentaire des primates de maniere
occasionnelle. Les observations montrent que les primates consommant cette plante
semblent le plus souvent malade : apathique, anorexique, ou avec des troubles digestifs. C'est
I'espece végétale la plus amere consommée par les primates. La consommation de cette
plante par les chimpanzés est le plus souvent pendant la saison des pluies (HUFFMAN, 2003;

1997; NGBOLUA et al., 2011; KRIEF, 2003).

Vernonia amygdalina présente un golt fort et tres amer. L'analyse phytochimique
d’extrait de Vernonia amygdalina a mis en évidence deux grandes classes de composés
bioactifs. Les extraits de Vernonia amygdalina présentent quatre lactones sesquiterpéniques
(vernodaline, vernolide, hydroxyvernolide, vernodalol) qui sont connus pour leur propriétés
anthelminthique, anti-amibienne, anti-tumorale et antibiotique (LOZANO, 1998; HUFFMAN,
2003). Mais on trouve également des vernoniosides, notamment vernonioside B1 qui possede
également des propriétés antiparasitaires, antitumorales et antibactériennes (Figure 12)

(HUFFMAN, 2003; BISER, 1998; CHAMBERLIN, 2021).
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Figure 12 : Les différentes molécules isolées dans la plante Vernonia amygdalina. Source :
HUFFMAN (1997)

Le go(t amer de cette plante joue un réle dans I'apprentissage. Les chimpanzés malades
sont plus susceptibles d’associer le go(t amer dans leur alimentation au rétablissement d’une
maladie, qu’un go(t dont ils ont I’habitude au quotidien. Ainsi le golt amer et fort de Vernonia
amygdalina peut jouer un réle majeur dans la sélection de cette plante (KOSHIMIZU et al.,

1994).

ii) Propriété vermifuge

Les chimpanzés consomment particulierement cette plante pendant la saison des pluies
(Figure 13). Cette période correspond aussi a la période olu les parasites tels que
Oesophagostomum stephanostomun sont les plus importants. |l est possible de corréler la
consommation de la moelle de Vernonia avec I'infestation des parasites (HUFFMAN, 2003;

1997; NGBOLUA et al., 2011; KRIEF, 2003).
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Figure 13 : Photographie d’'un chimpanzé en train de mastiquer de la moelle amere de
Vernonia amygdalina. Crédit photo : HUFFMAN (1997)

L'hypothése de la mastication de la moelle amere de Vernonia amygdalina est que ce
comportement aide au controle du parasitisme des nématodes intestinaux ainsi qu’au
soulagement des symptémes gastro-intestinaux associés (HUFFMAN, 1997).

Cette hypothése a été proposée pour la premiere fois par HUFFMAN et SEIFU en 1989 en
observant ce comportement chez des chimpanzés malades a Mahale consommant le jus et la
moelle amére de Vernonia amygdalina (HUFFMAN, 1997; KRIEF, 2003).

De la moelle ameére d’autres espéces de Vernonia a également été observée ingérée par

les chimpanzés (HUFFMAN, 1997; KRIEF, 2003).

Certains chimpanzés ont été observés a consommer les branches de Vernonia Amygdalina
sans pour autant que le reste de la population n’en consomme. La consommation n’est pas
réguliére et toujours en petite quantité. De plus, les chimpanzés qui en consomment semblent
malades. La mastication de la moelle ameére de Vernonia amygdalina permet de diminuer le
taux de parasites. En effet, l'infestation par des parasites digestifs diminue aprés Ia
mastication de cette plante (COSTA-NETO, 2012).

L'observation montre que la technique de consommation est la suivante : les chimpanzés
enlévent I’écorce des jeunes branches et les feuilles, puis la moelle ainsi exposée est machée
et sucée et le primate avale le jus de la moelle puis jette le reste ou avale également les feuilles

rugueuses de la plante (LOZANO, 1998; HUFFMAN, 2003; 1997). Cette technique de

67



consommation permet d’éliminer les lactones sesquiterpéniques abondantes et toxiques dans
les feuilles et I'écorce de cette plante.

L’ingestion de Vernonia amygdalina par les chimpanzés n’a pas été mise en lien direct avec
des infections par des schistosomes, des plasmodes, des amibes ou des leishmanies. Mais ce
sont des infections présentes dans leur environnement et transmissibles aux chimpanzés de

Mahale.

Nous pouvons rapporter diverses observations montrant 'amélioration de I'état général

d’un individu aprés consommation de Vernonia amygdalina.

- En 1987 par Takasaki et Hunt, il est rapporté qu’une femelle adulte chimpanzé
présente de I'abattement, semble avoir des difficultés a déféquer et a des urines trés
foncées. Pendant deux jours, elle est observée a consommer Vernonia amygdalina, qui
n’est habituellement pas consommé, et dés I'aprés-midi du deuxieme jour, les urines
sont a nouveau d’aspect normal et elle semble moins abattue (LOZANO, 1998).

- Dans le parc national de Mahale en Tanzanie, un chimpanzé était |éthargique et
présentait de la diarrhée. Il a consommé la moelle de Vernonia amygdalina pendant
une demi-heure. Au bout de 24 heures, il semblait rétabli. Suite a son rétablissement,
les études se sont portées sur ses excréments et semblent montrer que l'infection par
Oesophagostomum stephanostomun est I’explication la plus probable des symptomes
(BISER, 1998).

- Une femelle chimpanzé présente des signes de maladie : elle reste couchée deux fois
plus longtemps que d’habitude, elle présente des difficultés a déféquer. Le premier
jour de I'apparition des signes cliniques, elle a été observée en train de se nourrir de
la moelle de Vernonia amygdalina pendant une vingtaine de minutes. Le lendemain,

le femelle semblait étre rétablie et reprendre un rythme typique de vie (HART, 1990).

L'étude de HUFFMAN en 1993 a corrélé I’état de santé des chimpanzés au moment de la
mastication de la moelle amére. Sur dix cas observés, quatre présentaient un mauvais état de
santé avec de la diarrhée, des malaises et des infections par des nématodes. Apres avoir
consommé cette plante, 'amélioration de I'état de santé a été observé au bout de 20 a 24h.
Une analyse des féces a pu étre réalisée. Sur un seul cas, avant et aprés I'ingestion de la moelle

amere, il s’est avéré que le nombre d’ceufs de nématode par gramme de féces est passé de
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130 opg (ceufs par gramme) a 15 opg en 20 heures, soit une diminution de 88 %. Pour les
autres cas, le nombre d’ceufs de nématode ne présentait pas une chute aussi importante ou
bien au contraire, il y avait une augmentation de la quantité d’ceufs avec le temps : ce que I'on
peut corréler avec la réinfection par les vers nodulaires au début de la période des pluies

(HUFFMAN, 1997).

Comme dit précédemment, Vernonia amygdalina contient quatre lactones
sesquiterpéniques (vernodaline, vernolide, hydroxyvernolide, vernodalol) et vernonioside B1.

L’étude in vitro de vernonioside B1 (glucoside stéroide le plus abondant de la moelle) et
des lactones sesquiterpéniques a montré qu’en leur présence, il y a une inhibition significative
des mouvements des parasites schistosomes adultes et une diminution de la capacité de
ponte (JISAKA et al. 1992).

Toutes les lactones sesquiterpéniques ont inhibé totalement le mouvement et la ponte
des schistosomes a une concentration de 200 pg/mL. Les molécules vernodaline et vernolide
ont montré une efficacité a une concentration de 20 ug/mL. Mais a la concentration de 2
ug/ml, concentration a laquelle le praziquantel et le niridazole ont une activité anti
schistosomique, les lactones ne montrent aucune activité significative.

L’activité de vernonioside B1, a la concentration de 200 pg/mL est significative : elle inhibe
le mouvement et la ponte du schistosome. Son activité est plus efficace pour inhiber la ponte
gue les mouvements par ailleurs. De plus, en enlevant la fraction de glucose dans I'extrait de
vernonioside B1, la concentration efficace d’inhibition de la ponte et de mouvement est de 2
ug/ml.

Ces résultats sont cohérents avec I'observation sur le terrain : I'étude des feces d’une
femelle chimpanzé de Mahale montre qu’aprés avoir ingéré de la moelle de Vernonia
amygdalina, il y a une diminution de 88 % d’ceufs dans les feces. Une comparaison sur le
méme laps de temps sur des féces de chimpanzé n’ayant pas consommé de moelle montre
une forte augmentation du nombre d’ceufs (HUFFMAN, 1997; 2003; KOSHIMIZU et al., 1994).

Des tests in vivo étudient la vernodaline, composé anti-schistosomial le plus actif et
abondant dans les feuilles et I'écorce et en quantité insignifiante dans la moelle.
L'administration a des souris de ce principe s’avére étre mortelle. Ces résultats peuvent

expliquer pourquoi les chimpanzés consomment uniquement la moelle ameére et évitent de
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consommer les feuilles et I'écorce riches en vernodaline, qui est hautement toxique.
(HUFFMAN, 1997; KOSHIMIZU et al., 1994).

En conclusion, la plante Vernonia amygdalina et notamment la moelle présente des
propriétés antiparasitaires et est consommeée principalement par les individus malades. Ces

observations sont en faveur d’'un comportement d’automédication.

iii) Propriété antiprotozoaire

L’étude (NGBOLUA et al., 2011) indique que Vernonia amygdalina possede une trés bonne
activité antipaludique in vitro et in vivo, validant ainsi scientifiquement I'efficacité de cette
plante dans les traitements traditionnels africains.

Les stades érythrocytaires asexués de Plasmodium falciparum résistants a la chloroquine
sont cultivés dans des cultures souches. Les résultats montrent que Vernonia amygdalina
présente une tres bonne activité antiplasmodiale in vitro pour une concentration CI50
(concentration inhibant la croissance de 50 %) inférieure a 10 pg/mL (NGBOLUA et al., 2011).

De plus, en utilisant une approche chimiotaxonomique, la variété Vernonia cinerea subsp
vialis présente aussi une activité plasmodicide mais elle s’avére moins active que Vernonia
amygdalina, avec une CI50 supérieure a 10 pg/mL et inférieure a 50 pg/mL.

In vivo, la dose par voie orale chez des souris infectées par Plasmodium yoelli de 500 mg/kg
montre 62,28 % de chimio suppression pour Vernonia amygdalina contre 35,79 % pour
Vernonia cinerea (NGBOLUA et al., 2011).

Les traitements classiques, comme le diphosphate de chloroquine, présentent toutefois

une CI50 20 fois moins importante que les lactones sesquiterpéniques (HUFFMAN, 1997).

La vernodaline a montré une activité leishmanicide extrémement élevée : en effet sa CMI
(Concentration minimale inhibitrice) est dix fois plus faible que celle de la pentamidine qui est

une molécule dans le traitement de la leishmaniose (KOSHIMIZU et al., 1994).
Ainsi, les propriétés antiprotozoaires contre le paludisme et la leishmaniose de la plante

Vernonia amygdalina sont une piste a explorer davantage pour comprendre |'effet sur les

primates.
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Pour conclure, la plante Vernonia amygdalina est couramment utilisée en médecine
traditionnelle pour de nombreuses propriétés. Elle est également consommée par les
primates et la partie ingérée correspond a la moelle qui est trés amére, ainsi que les feuilles.
Les études ont montré que l'ingestion de cette plante semble avoir un réle dans
I'automédication : en effet, elle présente des propriétés vermifuges et antiprotozaires

intéressantes.

5) Maladies respiratoires

Pour les gorilles des montagnes vivant dans la chaine volcanique des Virunga, le milieu est
froid, humide et venteux. Les primates sont sujets a des toux, des rhumes, des pleurésies, des
pneumonies et des bronchites (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Cet habitat présente une diversité de la flore plus restreinte que dans les foréts
continentales. Les gorilles se nourrissent essentiellement de Vernonia adolfi-friderici : ils
mangent les fleurs, la moelle et I'écorce. Dans de nombreuses régions d’Afrique, les plantes
du genre Vernonia (V. ambigua, V. amygdalina, V. cinerea, V. cistifolia, V. conferta, V.
nigritiana et V. poskeana) sont utilisées par les guérisseurs pour traiter des infections
nasopharyngées et les infections pulmonaires (COUSSIN et HUFFMAN, 2002). Nous pouvons
supposer que leur consommation limite les risques d’infections nasopharyngées et

pulmonaires, mais aucune étude a ce jour n’a été réalisée.

Les gorilles se nourrissent également mais plus rarement de Senecio alticola et de
Dendrosenecio erici-rosenii et plus particulierement de la moelle. Cette famille de plantes est
également utilisée en médecine traditionnelle pour traiter des affections pulmonaires, des
rhumes, des affections hépatiques et des maladies vénériennes (COUSSIN et HUFFMAN,
2002). A nouveau, I’hypothese que ces plantes soient consommeées et apportent un bénéfice

aux primates contre les affections pulmonaires et les rhumes peut étre émise.

Il @ aussi été observé que lorsque des chimpanzés présentent de la toux, ils arrachent
I’écorce de I'arbre de Markhamia platycalyx et se frottent le dos contre le tronc ainsi mis a

nus et ils le lechent (KRIEF, 2015).
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Aucune étude a ce jour n’a été faite sur ces plantes pour savoir si elles présentent un

intérét médical pour les maladies respiratoires.

Pour conclure, en comparant |'utilisation de plantes en médecine traditionnelle et leur
consommation par les primates, nous pouvons supposer que certaines plantes citées ont un
intérét médical pour les maladies respiratoires. Toutefois, a ce jour, aucune étude n’a été

menée sur I'effet de ces plantes sur les maladies respiratoires.

6) Plantes ayant des effets sur la reproduction

i) Phyto-oestrogeénes

Dans certaines plantes, les hormones végétales sont connues pour affecter la
reproduction chez les espéces en consommant. Des phyto-oestrogénes et des métabolites
végétaux secondaires pourraient influencer l'intervalle entre les portées, le sexe de la
descendance, les périodes de mise-bas ainsi que réguler la fertilité chez les primates
(HUFFMAN, 1997; KRIEF, 2003).

GLANDER en 1980 a émis I’hypothese qu’il existe un lien entre I'espacement volontaire
des naissances et le taux de composés secondaires végétaux dans les ressources alimentaires.
Chez les singes hurleurs, il est observé et suggéré que les femelles regroupent les naissances
de fagon saisonniere les années ou la concentration de métabolites secondaires végétaux est
faible ce qui entraine une alimentation de bonne qualité. Inversement, elles étalent les
naissances sur l'année lorsque ces concentrations sont élevées donc traduisent une
alimentation de mauvaise qualité.

En 1984, Glander émet également I'hypothése que les composés de certaines plantes
présents dans I'alimentation consommée par les femelles singes peut avoir une influence sur
le sexe de leur futur bébé (HUFFMAN, 1997). A ce jour, aucune étude n’a démontré ou infirmé

cette hypotheése.
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L’observation des singes Muriqui (Brachyteles arachnoides) au Brésil a montré qu’avant la
période d’accouplement, les femelles consomment les feuilles d’Apuleia leiocarpa et
Platypodium elegans, ainsi que les fruits de Enterolobium contortisiliquum. Ces plantes ne font
pas partie de leur alimentation habituelle.

Les feuilles d’Apuleia leiocarpa et Platypodium elegans possédent des isoflavonoides qui
ont une composition similaire aux cestrogenes. La consommation de ces produits pourrait
augmenter le taux d’cestrogéne exogéne et ainsi altérer la fertilité des femelles et modifier le
comportement d’accouplement.

Les fruits d’Enterolobium contortisiliquum quant a eux contiennent du stigmastérol qui est
un précurseur de la progestérone. L'effet serait d’augmenter les chances de grossesse du singe

(BISER, 1998; COSTA-NETO, 2012).

Une étude a été menée dans le parc national de Kibale, en Ouganda, sur le colobe rouge
(Procolobus rufomitratus). Cette étude met en évidence que 10,7 % des plantes consommées
par cette espece sont des plantes oestrogéniques. Les trois especes les plus consommeées sont
le Millettia dura, le Ficus natalensis et I'écorce d’Eucalyptus grandis. Le colobe rouge
consomme au moins une fois par semaine une de ces plantes mais n’en consomme jamais
plusieurs a la fois. La consommation de cette plante est corrélée au niveau d’cestradiol dans
les feces et de cortisol. L'étude des comportements sociaux a montré que plus les colobes
rouges males consommaient des plantes oestrogéniques, plus leur taux d’agressivité et
d’accouplement est élevé et au contraire plus leur temps de toilettage diminue.

Cette étude suggére que la consommation de plantes oestrogéniques agit sur le systéme
endocrinien et entraine des changements dans les niveaux d’hormones (WASSERMAN et al.,

2012).

La consommation des plantes oestrogéniques est dépendante du climat. En effet, le
colobe rouge en consomme davantage lors de la saison des pluies. Trois hypothéses sont
émises sur la variabilité saisonniere :

- La consommation varie en fonction de la disponibilité des aliments

- Le climat a un effet sur le taux de phyto-cestrogénes présents dans les plantes

- Le climat peut étre responsable d’un stress modifiant le taux d’hormone chez les

primates.
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La disponibilité de Millettia dura dépend des précipitations : il y a un décalage d’un mois
entre les fortes précipitations et la disponibilité. Tandis que le Ficus natalensis est présent
toute I'année et est indépendant des précipitations (WASSERMAN et al., 2012).

Les colobes rouges consomment de grandes quantités de feuilles de Millettia dura, une
légumineuse riche en isoflavonoides oestrogéniques. Il est possible que les colobes rouges
aient développé des adaptations vis-a-vis des isoflavonoides oestrogéniques pour limiter une
variation hormonale trop importante. De méme, la consommation de cette substance est
corrélée avec une augmentation du taux du cortisol dans les feces chez les colobes rouges ; il
est supposé que les phytohormones ont un impact négatif sur le stress chez les primates

(WASSERMAN et al., 2012).

Une étude sur 26 mois réalisée par WHITTEN en 1983 met en évidence que la durée et la
période d’accouplement chez les singes vervets femelles (Cercopithecus aethiops) sont
corrélées a la disponibilité et a I'ingestion des fleurs d’Acacia elatior Brennan (de la famille des
Mimosacea). Plus tard en 1992, les fleurs ont été analysées par GAREY et al. L’analyse
chimigue a mis en évidence une molécule oestrogénique. La quantité de fleurs consommeées
par les singes vervets fournirait une quantité d’cestrogéne exogéne suffisante pour stimuler

le début de I'activité sexuelle (HUFFMAN, 1997).

Al’heure actuelle, les preuves pharmacologiques sur les potentiels effets de I'alimentation
sur la reproduction chez les primates non humains restent rares. Il semblerait que la
consommation de plantes riches en phyto-cestrogénes diminue la fertilité des femelles et

augmente le taux d’agressivité et d’accouplement chez les males.

ii) Impact du tanin sur la reproduction

L’étude de CARRAI et al. (2003) a mis en évidence le comportement alimentaire des
propithéques (Propithecus verreauxi verreauxi) lors de la période de reproduction dans la forét
de Kirindy, a Madagascar. Les résultats ont montré une augmentation significative de
I'ingestion de plantes riches en tanin par les femelles gestantes ou allaitantes, par rapport aux
autres individus d’'un méme groupe. La consommation inhabituelle et limitée dans le temps

de plantes riches en tanins suggére qu’il peut s’agir d’'un comportement d’automédication en
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lien avec la reproduction. Les plantes riches en tanins consommées le plus souvent par les
femelles étaient Ficus grevei et Tamarindus indica. L’analyse des feuilles de Ficus grevei a
révélé un taux de glucides, graisses et protéines extrémement faible, ce qui exclut son intérét

nutritionnel (CARRAI et al., 2003).

Chez les femelles gestantes et allaitantes, les besoins en protéines sont plus élevés. Le
tanin est connu pour sa propriété de liaison aux protéines, mais également comme ayant un
effet négatif sur I'alimentation en diminuant la digestibilité par sa liaison aux protéines et
polysaccharides.

La consommation de tanin est corrélée a une prise de poids et a une stimulation de la
sécrétion de lait.

En pratique vétérinaire, les tanins sont utilisés pour diverses propriétés telles que leurs
effets astringent, antihémorragique et anti-abortif. Les observations montrent que les
propitheques de la forét de Kirindy donnent naissance chaque année avec succes contre tous
les deux ans pour les autres sites. Ainsi, on peut émettre |I”’hypothése que la consommation
plus importante de tanin par les femelles est une forme d’automédication qui améliorerait

leur reproduction (CARRAI et al., 2003).

En conclusion, les espéces végétales sont source de phytohormones pouvant influencer la
reproduction des primates mais également source de tanins qui semblent avoir un effet

bénéfique sur la reproduction.

7) Intéréts thérapeutiques d’autres plantes

i) Balanites aegyptiaca : plante anti-schistosomiase

La schistosomiase est une maladie causée par l'infestation par des parasites dans le sang :
des trématodes du genre Schistosoma. Ce parasite infecte le plus souvent les vaisseaux
sanguins de I'appareil digestif ou de I'appareil génital. L'infection se fait par pénétration du
parasite par voie cutanée.

En Ethiopie, les babouins olive (Papio anubis) et les babouins hamadryas (Papio

hamadryas) ont été observés en train de consommer les fruits et les feuilles de la plante
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Balanites aegyptiaca (Figure 14). Cette plante a des propriétés pour lutter contre la
schistosomiase. En effet, les fruits de cette plante contiennent de la diosgénine. Il s’agit d’'un
précurseur hormonal qui aurait comme effet de stopper le développement des schistosomes.
(RAMAN et KANDULA, 2008; LOZANO, 1998; COSTA-NETO, 2012).

Une autre étude menée dans la vallée de la riviere d’Awash en Ethiopie sur deux habitats
différents de babouins, I'un en partie haute et I'autre en partie basse de la vallée a été réalisée.
La répartition de la plante est la méme dans les deux habitats. La seule différence notable
entre les deux habitats est la présence d’un escargot Biomphalaria sp, hote intermédiaire pour
schistosoma sp, trouvé dans la basse vallée. L’étude met en évidence que la population de
babouins de la basse vallée présente une infestation plus élevée de parasites et consomme la
plante Balanites aegyptiaca davantage que la population de haute vallée.

Mais une étude sur des souris infectées par des schistosomes a montré qu’au contraire en
présence de diosgénine, qui est un des composé présent dans Balanites aegyptiaca, augmente

le nombre d’ceufs des vers dans le foie (RAMAN et KANDULA, 2008; LOZANO, 1998).

L'observation des babouins consommant la plante Balanites aegyptiaca lorsqu’ils sont
infectés par schistosoma, est une piste a suivre pour comprendre le lien entre les deux. S'agit-
il simplement de l'effet de la molécule diosgénine ou existe-t-il d’autres métabolites
secondaires pouvant avoir un effet ? Est-ce qu’il n’y a pas de lien entre la consommation de

cette plante et le niveau d’infestation ?

Figure 14 : Photographies d’un babouin et de I’arbre Balanites aegyptiaca
A. Photographie d’un Babouin olive male. Crédit photo : Ryan Harvey

B. Photographie d’un arbre de Balanites aegyptiaca. Crédit photo : Marco Schmidt
C. Photographie des fruits et des tiges de Balanites aegyptiaca. Crédit photo : T. K. Naliaka
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ii) Trichilia rubescens

Trichilia rubescens est un arbre pouvant aller jusqu’a 40 metres de haut. L'écorce est fine
et lisse. Les feuilles sont pennées avec cing a treize folioles.
Les primates et notamment les chimpanzés ont été observés en train de consommer les

feuilles des jeunes arbres Trichilia rubescens.

a) Action anti-inflammatoire

Les observations sur le terrain ont révélé que les jours ou les chimpanzés consommaient
ces feuilles, le temps dédié a I'alimentation était supérieur au temps moyen des autres jours.
La consommation varie d’'une a 21 minutes avec en moyenne une consommation de cinq
minutes. Ce comportement est peu fréquent, jusqu’a quatre fois en un mois. En moyenne, les
chimpanzés consomment 21 feuilles : cela varie de 10 a 35 feuilles (KRIEF, 2003). Un
chimpanzé blessé a été observé consommer plus de 100 feuilles en 21 minutes (KRIEF et al.,

2006).

L'espece Trichilia rubescens est étroitement apparentée a Trichilia Dregeana. En médecine
traditionnelle, Trichilia dregeana est utilisée pour traiter les maux de téte et les maladies
inflammatoires. Elle présente une activité inhibitrice élevée pour la synthése des
prostaglandines. Les prostaglandines sont impliquées dans le processus inflammatoire et sont
en partie responsables de la sensation de douleur. Nous pouvons supposer que la
consommation excessive de cette plante lorsque le chimpanzé était blessé donc douloureux

avait pour objectif d’avoir un effet analgésique (KRIEF et al., 2006).

b) Action antipaludique

Dans le parc national de Kibale, en Ouganda, des infections de faible intensité du
paludisme (Plasmodium sp.) chez les Pan troglodytes schweinfurthii ont été détectées. En
paralléle, des études ont montré que la consommation de Trichilia rubescens n’ayant aucune
valeur nutritionnelle mais présentant des composés bioactifs a des propriétés antipaludiques

(Figure 15) (KRIEF et al., 2012).
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L'extrait brut des feuilles de Trichilia rubescens a révélé une forte activité antipaludique
sur Plasmodium falciparum. L’extrait brut contient deux molécules de la famille des
limonoides : la trichirubine A et la trichirubine B. In vitro, ces molécules présentent une activité
antipaludique significative sur Plasmodium falciparum.

Les analyses ont également montré que ces molécules sont concentrées essentiellement
dans les jeunes pousses de Trichilia rubescens. Les jeunes pousses sont également préférées
par les chimpanzés (KRIEF, 2003).

L'hypothése émise est que la consommation en petite quantité des feuilles de Trichilia
rubescens a pour but un comportement d’automédication préventif vis-a-vis du paludisme,

permettant un bon état général des chimpanzés.

Figure 15 : Photographie d’un chimpanzé male adulte en train d’ingérer des feuilles de Trichilia
rubescens dans le parc National de Kibale en Ouganda. Crédit photo : Jean-Michel KRIEF

iii) Aframomum sp.

Aframomum sp. est une plante de la famille des Zingibéracées. Les observations de gorilles
et de chimpanzés au Cameroun et en Guinée équatoriale ont montré que plusieurs espéces
du genre Aframomum sont consommées : A. sanguineum, A. hanburyi, A. subseciceum, A.
danielli, A. melegueta et plus rarement A. giganteum. En Asie, les orangs-outans (Pongo
pygmaeus) a Bornéo mangent également des tiges d’Amomum sp. Cette plante se rapproche

étroitement des Aframomum (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).
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Au Gabon, les graines du fruit de la plante Aframomum giganteum sont utilisées par le
peuple Eshira comme vermifuge, sa pulpe comme laxatif Iéger et les racines contre les caries
dentaires. Un autre peuple Basango utilise la tige en concoction également comme vermifuge.
Aframomum giganteum contient deux molécules : de la quercétine et du kaempférol. Ces
molécules ont des propriétés antibactérienne et antifongique, ainsi que des propriétés anti-
inflammatoires. On retrouve également de I'acide syringique qui est un anesthésique local et

possede une action antiparkinsonienne (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Des études menées par Adegoke et Skyra en 1994 sur la plante Aframomum daniellii ont
mis en évidence que des extraits de cette plante avaient un effet inhibiteur de croissance sur
Salmonella enteritidis, Pseudomonas fragi, Pseudomonas fluorescens, Proteus vulgaris,
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus et Aspergillus sp. (COUSSIN, HUFFMAN 2002).

Les fruits d’Aframomum melegueta sont également consommeés par les gorilles a I'ouest
du Cameroun. Les essais biologiques menés sur les fruits et les graines sur plusieurs souches
bactériennes et fongiques révelent une puissante activité bactéricide sur Escherichia Coli,
Pseudomonas aeruginosa, Yersinia enterocolitica, Bacillus subtilis, Proteus vulgaris, Klebsiella
pneumoniae et Serratia marcescens ainsi qu’une activité fongicide sur Candida albicans,
Trichophyton mentagrophytes, Aspergillus niger et Botryodiplodia theobromae. Les peuples
du sud du Nigéria utilisent les fruits comme aphrodisiaque, la feuilles contre la rougeole et en
topique contre la lepre et une décoction de racine pour réduire un excés de lactation
(COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Les graines de la plante Aframomum sanguineum sont utilisées en Afrique de I'Est comme
anthelminthique et les racines contre la dysenterie. John Berry de I'Université Cornelle a
réalisé des essais biologiques (données non publiées). Il a mis en évidence que les fruits de
cette plante contenaient de puissants inhibiteurs de la croissance bactérienne contre
notamment Bacillus cereus, Staphylococcus aureus, Escherichia Coli et Pseudomonas

aeruginosa (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Ainsi, I'exploitation des diverses especes d’Aframomum par les grands singes est
considérée comme une source importante de nourriture mais peut également étre considérée
comme de I'automédication préventive avec les nombreuses propriétés antibactérienne et

antifongique (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).
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En conclusion, l'ingestion de plantes est un comportement d’automédication chez les
primates. En effet, les végétaux présentent des métabolites secondaires dont les tanins et les
alcaloides notamment, dont les primates peuvent tirer profit lors de leur ingestion. Parmi les
plantes consommées, il y a des plantes ayant des propriétés stimulantes, des plantes qui
semblent pouvoir étre bénéfiques sur les maladies respiratoires ou pour la reproduction mais
également des plantes ayant des propriétés sur les parasites et notamment digestifs. Mais
I'ingestion de plantes a aussi un rdle dans I'automédication par une action mécanique avec le

comportement de déglutition de feuilles entiéres.

Chez les primates, parmiles comportements d’automédication rapportés, la géophagie est

présentée.

B) Géophagie

1) Etude des matériaux consommés et du comportement

La géophagie est définie comme la consommation de matériaux comprenant le sol, la
terre, la craie ou encore I'argile (PEBSWORTH et al., 2018; RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).
Ce comportement est répandu chez les primates et les autres animaux, principalement chez

les animaux herbivores (PEBSWORTH et al., 2011; WAKIBARA et al., 2001).

L'observation de géophagie est retrouvée chez au moins 39 espéces de primates a I'état
sauvage ou en captivité (Figure 16). Dans le cadre de I'automédication, la géophagie a été
davantage étudiée chez les macaques japonais (Macaca fuscata), les macaques rhésus
(Macaca mulatta), les gorilles de montage (Gorila gorilla), les chimpanzés (Pan troglodytes),
ainsi que chez les babouins chacma (Papio cynocephalus ursinus) (LOZANO, 1998;

PEBSWORTH et al., 2011; KETCH et al., 2001).

80



5

Figure 16 : Photographies de primates pratiquant la géophagie. Crédit photo : P. PEBSWORTH
a) Photographie d’un babouin chacma male en train de manger de la terre, a la réserve

naturelle de Wildcliff, en Afrique du Sud

b) Photographie d’un singe colobe femelle en train de manger de la terre, a la réserve
forestiere de Budongo, en Ouganda

c) Photographie d’'un chimpanzé en train de manger de la terre, a la réserve forestiére de
Budongo en Ouganda

d) Photographie de singes bleus en train de manger des briques de terre, a la réserve
forestiere de Budongo en Ouganda

En 1833, MASON a émis I'hypothése que la géophagie pourrait avoir un role dans
I'automédication, en lien avec la présence d’éléments utiles dans le sol comme le fer ou les
argiles (KETCH et al., 2001). Nous avons peu d’informations sur la quantité de sol ingérée ou
la fréquence d’ingestion chez les primates, ce qui limite les interprétations sur la quantité de

minéraux ou composés ingérés (WAKIBARA et al., 2001).

A Kanyawara en Ouganda, une observation de géophagie a été rapportée : une vieille
femelle chimpanzé présentait une distension abdominale et des ballonnements. Elle était trop
douloureuse pour grimper aux arbres. Des analyses ont révélé une charge parasitaire élevée
et une infection urinaire. Elle a été observée en train de manger de la terre pendant deux
minutes, puis a une autre reprise pendant cing minutes. Elle a émis des selles molles et riches

en Troglodytella abrassarti (environ 32 000 ceufs par gramme de féces) aprés sa deuxieme
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consommation de terre et semblait avoir une distension abdominale moindre (PEBSWORTH
et al.,, 2006). Nous pouvons supposer que le comportement de géophagie a soulagé les

troubles digestifs.

Les primates ingérent différents sols : les sols de termitiere (24,3 %), les sols forestiers
(36,5 %), les sols dit salés « Salado » (8,1 %) et les sols avec des monticules de fourmis (4,1 %)

(KETCH et al., 2001).

Les sols de termitieres sont couramment consommeés par les animaux et également les
humains. Les termitieres sont présentes dans toute I’Afrique. Elles se caractérisent par des
monticules de terre en symbiose avec des organismes tels que des champignons et des
insectes. Les insectes jouent un réle majeur en mélangeant de grandes quantités de terre
(HLADIK et GUEGUEN, 1974).

Les teneurs en carbone et azote sont systématiquement plus élevées de maniere
significative dans les sols témoins que dans les sols consommés. Cette différence peut
s’expliquer par le fait que les sols témoins sont des sols de surface alors que les sols de

termitiéres proviennent de profondeurs allant jusqu’a 100 metres (HANCOCK et al., 2001).

A Sonso en Ouganda, la consommation de terre de termitiere a été observée a plusieurs
reprises par les chimpanzés. Tous les cas de géophagie observés sont similaires : les
chimpanzés ont retiré de la terre des termitiéres puis ont ingéré les termites et le sol. Avec
ces observations, il est difficile de conclure si les chimpanzés voulaient consommer
uniguement les termites, la terre ou les deux. Le temps d’ingestion variait de moins d’une
minute a douze minutes. D’apres les observations, il ne semble pas que le comportement de
géophagie était dépendant d’un mois ou une saison en particulier. L'objectif était de chercher
un lien entre la réalisation du comportement de géophagie et le temps passé a se nourrir de
fruits, de fleurs ou de feuilles : aucune relation significative n’a été trouvée (TWEHEYO et al.,
2006).

Une évaluation de l'infection parasitaire chez les chimpanzés a été réalisée : tous les
individus étaient infectés par au moins deux nématodes (Oesphagostomum sp. et

Strongyloides fuelleborni) ainsi qu’un protozoaire (Troglodytella abrassarti). Aucune
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différence de taux d’infestation n’a été démontrée entre les individu pratiquant ou non la
géophagie (TWEHEYO et al., 2006).

L'étude des sols montre une fraction argileuse importante avec de la kaolinite, de
I’halloysite et de la métahalloysite. La kaolinite est le minéral argileux le plus important
pouvant aller jusqu’a 50 % de la composition. La teneur élevée en kaolinite est commune avec
tous les sols qui attirent les chimpanzés en Afrique. De plus, le sol est plus riche en fer (1,7 a
5,7 %) que les sols témoins (TWEHEYO et al., 2006).

Cette étude permet de constater que les chimpanzés ingérent et sélectionnent des sols
argileux des termitiéres mais consomment également des termites dans de nombreux cas. De
plus, lors des observations, les individus consommant de la terre présentaient souvent des
troubles gastro-intestinaux ou des symptomes pseudo-grippaux. Aprés consommation de
terre, il semblerait que certains des symptomes étaient partiellement soulagés (TWEHEYO et

al., 2006).

En Tanzanie, dans le parc national des monts Mahale, des études ont également porté sur
I'analyse des sols des termitiéres consommeés par les chimpanzés. Les primates passent du
temps a chercher un sol puis a I'ingérer. Parfois, ce comportement est observé quasiment
guotidiennement (TWEHEYO et al., 2006).

A nouveau, tous les échantillons de sol analysés contiennent des minéraux argileux
appartenant au groupe de la kaolinite, de I'halloysite et/ou de la métahalloysite. lls sont
également le plus souvent similaires en contenu chimique élémentaire et minéralogique

(TWEHEYO et al., 2006).

Les divers sols consommeés ne montrent pas de différence significative sur la variation des
particules dans le sable et le limon mais des variations dans la teneur en argile. En moyenne,
les particules sont plus fines, inférieures a deux millimetres, par rapport aux sols témoins. La
teneur en argile est beaucoup plus élevée que dans les sols témoins. La smectite est souvent
présente en petite quantité dans les sols consommés (HANCOCK et al., 2001; WAKIBARA et
al., 2001).
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Ces similitudes montrent que le sol ingéré est sélectionné par les primates. La kaolinite est
connue aussi chez’lhomme comme étant un des principaux ingrédients dans les médicaments
anti-diarrhéiques ou pansements digestifs et topiques. C'est aussi le principal ingrédient de
I’anti diarrhéique pour les carnivores : le Kaopectate® (PEBSWORTH et al., 2018).

Finalement, toutes les études montrent que les sols consommeés par les primates sont
riches en argile. L’argile ne contient pas de composés nutritifs tels que des protéines, glucides,
lipides ou encore vitamines, ce qui exclut sa consommation pour un besoin nutritif. La plupart
des sols ont une quantité moindre de minéraux et de quartz mais souvent de grandes

quantités de fer (HUFFMAN, 1997; HANCOCK et al., 2001).

L'étude WAKIBARA (2000) est menée sur le site lwatayama Monkey Park au Japon et
étudie le comportement de géophagie chez les macaques. Les femelles mangeaient une
proportion plus élevée de sol et les jeunes macaques consommaient du sol plus fréquemment.

L'étude estime qu’un individu ingére en moyenne trois grammes de terre par jour. La
consommation de terre avait lieu en majorité I'aprés-midi (69 %).

De méme, la durée du temps passée a pratiquer la géophagie ne semble pas dépendre des
conditions climatiques telles que les précipitations ainsi que la température extérieure. Le
comportement est réalisé aussi bien pendant la saison séche que pluvieuse (PEBSWORTH et

al., 2011; WAKIBARA et al., 2001).

Les sols consommeés par les primates ont comme points communs : la richesse en minéraux
argileux , un pH relativement élevé par rapport aux sols témoins et une teneur en fer élevée

(HANCOCK et al., 2001).

Pour conclure, les hypothéses concernant le comportement de géophagie sur ces effets
potentiels sont les suivantes :
- Le soulagement des troubles gastro-intestinaux par quatre moyens possibles
o La détoxification alimentaire par I'absorption des toxines et des métabolites
secondaires végétaux tels que les tanins ou les alcaloides présents dans les
plantes typiques du régime alimentaire,
o L’ajustement du pH intestinal,

o Un role anti-diarrhéique,
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o Le soulagement des effets liés aux parasites digestifs
- Une supplémentation en fer
- L'action de la terre avec des propriétés antibactériennes

- Le soulagement de la faim.

2) Role dans la détoxification alimentaire

HLADIK (1977) et OATES (1978) ont émis I'hypothése que les sols ont la capacité
d’absorber les toxines dont les composés phénoliques et les métabolites secondaires tels que

les tanins (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000; HUFFMAN, 1997; TWEHEYO et al., 2006).

L’hypothese que la géophagie a un réle dans la détoxification alimentaire implique que les
sols ingérés soient riches en argile. Mais également que dans le régime alimentaire du
primate, il ingére des aliments contenant des toxiques et pratique fréquemment la géophagie.
Le sol doit avoir la capacité d’absorber les toxines ou métabolites secondaires des plantes

(WAKIBARA et al., 2001).

Une étude menée en 2002 par GURIAN et al sur les macaques rhésus (Macaca mulatta)
met en évidence que les individus géophages consomment davantage de plantes riches en
tanin. Ces observations suggerent que la consommation de sol peut avoir un effet dans

I’'absorption des toxines telles que les tanins (PEBSWORTH et al., 2018).

L’étude de HANCOCK et al (2001) a montré que les sols ingérés ont une faible affinité de
liaison pour les tanins contrairement aux sols témoins riches en matiére organique.

A l'inverse cette étude montre une forte affinité avec les alcaloides ce qui laisse supposer
un potentiel réle de détoxification de ces toxines (HANCOCK et al., 2001). Les alcaloides sont
des métabolites secondaires végétaux présents couramment dans I'alimentation de base des
primates. Quatre alcaloides ont été utilisés : spartéine, lupanine, atropine et quinine. L'étude
a montré que les sols de Mahale présentent une capacité importante d’absorption pour ces
quatre alcaloides en se liant a ces molécules. En revanche, aucune différence significative n’a

été mise en évidence entre les sols ingérés et les sols témoins (WAKIBARA et al., 2001).
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Une étude sur les sols consommeées par les macaques sur le site Iwatayama Monkey Park
au Japon est arrivée au méme résultat : les sols ingérés et rejetés présentent une affinité entre
80 et 100 % pour lier les alcaloides mais présentent une absorption faible en tanin variant de

32 358 % (WAKIBARA et al., 2001).

Les observations a Madagascar laissent également supposer un role de la géophagie dans
la détoxification. En effet, I’'Hapalémur doré (Hapalemur aureus) consomme du bambou
(Cephalostachyum viguieri) trés toxique et cela ne semble pas avoir de répercussion.
L’hypothese émise est que I'ingestion concomitante de la terre permet de neutraliser les
toxines. Le bambou contient des composés cyanogénétiques (soit 15 mg du cyanure
d’hydrogéne pour 100 grammes). Ce primate ingére environ 500 grammes de bambou par
jour, ce qui correspond a 12 fois la dose létale pour un hapalémur doré adulte. Il présente un
systéeme digestif simple et non spécialisé ce qui laisse supposer un autre stratageme pour
éviter l'intoxication. Des tests sur les souris n’ont pas permis de mettre en évidence que le
bambou était moins toxique avec une ingestion concomitante de terre, mais cette hypothese

ne peut toutefois pas étre exclue (KRIEF, 2003).

Chez les gorilles de montages du mont Bisoke, le comportement de géophagie a également
été étudié par Mahaney et al en 1995. Une corrélation a été mise en évidence : lors des saisons
séches, ils consomment davantage de plantes riches en alcaloides ainsi qu’ingérent davantage
de terre contenant de [|’halloysite. Ces observations soutiennent I'hypothése que la
consommation de terre est nécessaire pour éviter |'intoxication.

Malgré les observations, les auteurs pensent qu’il ne s’agit pas uniguement de cette raison
qui les pousse a consommer de la terre sinon la consommation serait plus fréquente
(POIRIER-POULIN, 2016).

Finalement, la géophagie peut étre pratiquée dans le cadre de I'automédication en jouant
un role dans la détoxification des aliments consommeées par les primates. L’argile se lie aux
alcaloides, ce qui permet la tolérance de leur ingestion. L'effet vis-a-vis des tanins semble

limité.
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3) Role pour soulager les troubles digestifs

i) Propriétés anti-diarrhéique

D’aprés la littérature, I'argile est consommée pour ses propriétés anti-diarrhéique, la
prévention des douleurs abdominales et des vomissements aprés la consommation de
certaines plantes.

Rappelons que les sols ingérés sont riches en minéraux argileux et notamment |’halloysite,
la métahalloysite, l'ilite, la smectite et la kaolinite. La présence des argiles dans les sols ingérés
suggere des effets anti-diarrhéiques lors de leur consommation par les primates. En effet les
hypothéses sont basées sur I'absorption de I'exces d’eau dans les matieres fécales, rendant
les feéces plus consistantes. La composition argileuse des sols dans des proportions suffisantes
est similaire a la formulation du Kaopectate®, solution pharmaceutique anti-diarrhéique

(WAKIBARA et al., 2001; KRIEF, 2003).

Une étude sur les chimpanzés de Mahale (MAHANEY et al. 1996) a montré que les
chimpanzés souffrant de diarrhées séveres ont tendance a se nourrir de terre des termitieres.
Une analyse de cette terre montre qu’elle est riche en métahalloysite et smectite. La smectite
a un role dans I'absorption de I'eau. Le comportement de géophagie peut avoir lieu dans le

but d’étre anti-diarrhéique (POIRIER-POULIN, 2016).

D’autres études ont également mis en évidence que la terre consommée par les
mammiféres était riche en kaolinite et/ ou métahalloysite, ce qui correspond au composant
principale de la fraction argileuse. En médecine humaine, les préparations a base d’halloysite
et de métahalloysite sont connues comme médicaments efficaces contre les troubles digestifs

et notamment comme anti-diarrhéiques (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

Les sols riches en argile ont la capacité de soulager les douleurs gastro-intestinales. Les
effets dépendent de la morphologie et des particules d’argiles. JOHNS en 1986 a mis en
évidence que les sols qui contenaient des smectites et des illites avaient une capacité
d’absorption de trois a dix fois supérieure aux sols contenant principalement de la kaolinite

(PEBSWORTH et al., 2011).
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Les gorilles de montagne au Rwanda (Gorilla gorilla) sont principalement folivores. lls
pratiquent la géophagie. Lors des saisons seches, les gorilles de montagne changent
d’alimentation et leur ressource est dominée par les pousses de bambou Arundinaria alpina.
Ce changement d’alimentation entraine des diarrhées chez ces primates. La période de
géophagie des gorilles de montage est corrélée avec la saison seche , ce qui laisse supposer

un role médicinal sur les symptomes digestifs (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

La géophagie semble étre un comportement d’automédication avec une action anti-

diarrhéique.

ii) Autres actions sur les troubles digestifs

Les observations des babouins chacma (Papio cynocephalus ursinus) en Afrique du Sud par
PEBSWORTH et al. (2011) mettent en évidence que les babouins gestantes passent plus de
temps a consommer de la terre que les autres babouins toutes classes d’age, sexe et état
physiologique confondus mais statistiquement cette différence n’est pas significative.

Les animaux gravides peuvent présenter des nausées. En effet, des babouins gravides ont
été observées avec des haut-le-cceur sur les sites de géophagie. L’hypothése émise est que la
consommation de terre a pour rdle l'atténuation des troubles gastro-intestinaux et
notamment les nausées qui peuvent étre plus marqués chez les femelles gravides.

Deux hypothéses sont présentées sur l'origine des troubles digestifs chez les femelles
gestantes. Les femelles gestantes présentent des nausées et des troubles digestifs comme les
humains ou bien, ayant un systéeme immunologique affaibli, elles sont plus sensibles aux
parasitisme intestinal a I’origine de troubles digestifs (PEBSWORTH et al., 2006).

GONZALEZ et al en 2004 a démontré expérimentalement que I'argile avait la capacité de
se lier a la mucine et de stimuler sa production ce qui permet de renforcer la paroi intestinale
et atténue les troubles gastro-intestinaux. De plus, I'argile est connue pour adhérer aux
toxines et aux molécules organiques et ainsi les neutraliser. Mais aussi, I'argile réduit la
perméabilité de la paroi intestinale aux bactéries, virus et autres pathogenes, ce qui permet

de limiter les troubles digestifs associés (PEBSWORTH et al., 2011; KRIEF, 2003).
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Une des hypothéses dans le réle de la géophagie est également de protéger contre des
parasites et agents pathogenes. KNEZEVICH en 1998 a étudié les macaques rhésus sur I'ille de
Cayo Santiago en semi-liberté. Cette étude montre que 89 % des individus sont infectés par
des parasites intestinaux : Trichuris trichiura, Balantidium coli, Strongyloides fuelleborni ; et
tous sont en excellente santé. Seulement 2 % des individus présentent de la diarrhée. Quatre-
vingts trois pour cent des individus mangent régulierement de la terre riche en kaolinite :
I’hypothese émise est donc que la géophagie contribue a la faible prévalence de la diarrhée
lors d’infection parasitaire importante.

La géophagie pourrait conduire a une homéostasie malgré une charge parasitaire
importante (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000; PEBSWORTH et al., 2018; COSTA-NETO,
2012).

De nombreuses autres études sur les primates dans différents pays ont mis en évidence
qgue les individus parasités pratiquaient également la géophagie (POIRIER-POULIN, 2016;
PEBSWORTH et al., 2018).

Selon I'étude de SAYAR et al. en 1975, le comportement répété de géophagie conduit a
I’épaississement de la muqueuse gastro-intestinale. KNEZEVICH en 1998 émet I'hypothese
que cet épaississement remplace la muqueuse abimée par les parasites digestifs et
entrainerait un microenvironnement qui empécherait I'adhérence des parasites et
notamment des nématodes adultes. Cette hypothése est appuyée par le fait que les macaques
plus agés présentent un faible taux de parasites. Ainsi, en limitant I'adhérence des parasites
digestifs, les troubles digestifs associés sont de méme limités (COSTA-NETO, 2012;
POIRIER-POULIN, 2016).

La géophagie semble donc permettre une tolérance aux endoparasites. Mais |'étude
d’AYRES (1979) a au contraire démontré chez les singes hurleurs roux (Alouatta seniculus) au
Brésil que les individus consommant de la terre étaient davantage parasités que les autres
(COSTA-NETO, 2012; POIRIER-POULIN, 2016).

Pour conclure, la géophagie pourrait jouer un réle majeur grace a la richesse en composés
argileux comme barriére protectrice de la muqueuse intestinale, permettre I'absorption de
I’exces d’eau dans les matieres fécales et donc ainsi avoir des bénéfices sur les troubles

digestifs et principalement une action anti-diarrhéique (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

89



4) Role antiacide digestif

Chez les primates folivores, les aliments sont fermentés en anaérobiose dans le tube
digestif, a I'origine de la production en grande quantité d’acides gras volatils. Les acides gras
volatils sont a I'origine d’une diminution du pH de I'estomac pouvant aller jusqu’a une acidose
potentielle. L'hypothése émise est que la terre consommée joue un réle de tampon et permet

de réguler le pH digestif (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

L’argile possede la propriété d’absorber les molécules organiques et notamment les acides
gras volatils, ce qui agit comme tampon au niveau du pH gastrique. De plus, rappelons que les
études de terrains mettent en évidence que les sols ingérés par les primates sont plus riches
en argile que les sols témoins. Ainsi, la géophagie aurait un réle antiacide (RAMANATHAN et

MAHANEY, 2000).

Les pH des sols consommés sont plus basiques que les sols témoins. L'étude de KETCH et
al. (2001) a montré que les sols des termitiéres étaient plus alcalins (pH=4,7 a 6,7) que les sols
témoins (pH= 4,4 a 5,4). Cela soutient I'hypothése que I'ingestion des sols a une fonction
antiacide pour aider le maintien d’'un pH plus élevé dans le tube digestif (HANCOCK et al.,

2001).

L'hypothése de la géophagie comme ayant un réle antiacide nécessite d’autres études
pour comprendre si le sol agit directement en régulant la production des acides gras volatils

ou en agissant sur les bactéries symbiotiques présentes (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

5) Role antibactérien

L’hypotheése que le sol possederait des propriétés antibactériennes et offrirait une

protection contre des agents pathogenes est émise (PEBSWORTH et al., 2011).

Dans le sol, de nombreux micro-organismes sont présents et produisent des composés
avec des propriétés antimicrobiennes et antiparasitaires. On retrouve notamment les

bactéries filamenteuses (actinomycétes) qui sont connues pour produire des composés
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antibiotiques. Nous pouvons supposer que les primates lorsqu’ils en consomment en tire
profit.

L’étude de KETCH et al. (2001) a cherché a démontrer que les sols des termitieres qui sont
consommeés par les chimpanzés (Pan troglodytes schweinfurthii) sont plus riches en micro-
organismes que les sols témoins et non consommeés. lls ont étudié les sols des termitiéres de
deux parcs ou vivent des chimpanzés : le parc national des monts Mahale et le parc national
de Gombe dans I'ouest de la Tanzanie. Les deux zones géographiques présentent un climat
assez similaire et un sol plutot caillouteux et poreux dans les deux cas. La concentration en
bactéries non filamenteuses, champignons et actinomycetes a été déterminée sur les
échantillons des sols des termitiéres et les sols témoins.

Les résultats ont mis en évidence que les sols de termitiéres ont une concentration
significativement plus élevée en actinomycetes que les sols témoins. En effet, il y a en
moyenne 11x10° UFC/g d’actinomycétes dans les sols consommés contre 1,7x10° UFC/g pour
les sols témoins. Mais il y a également une concentration plus élevée en bactéries non-
filamenteuses mais plus faible en champignons dans les sols consommeés par rapport aux sols

témoins.

Cette étude met en évidence une différence significative du contenu microbien entre les
sols consommeés par les chimpanzés et les sols témoins. L’hypothese est que la géophagie
permettrait de tirer profit des antibiotiques que les actinomycetes produisent lors de leur
consommation.

D’autres études seraient nécessaires pour établir le lien entre la différence du contenu

microbien et I'impact sur la santé des chimpanzés.

6) Supplémentation en fer

Chez les humains, la géophagie est souvent associée a de I'anémie et une charge
parasitaire élevée (HANCOCK et al., 2001). Il est intéressant de se demander si la géophagie
est a I'origine de I'anémie ou si au contraire la déplétion en fer et 'anémie sont a I'origine du

comportement de géophagie.
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Les analyses de sols de I'’étude HANCOCK et al. (2001) révelent que les surfaces des
particules des sols ingérés par les primates sont enrichies en fer par rapport aux sols témoins.
Le fer est un élément nutritionnel important. Le fer joue un role physiologique : c’est un
élément présent et nécessaire dans I’lhémoglobine, permettant le transport de I'oxygene. En
effet, il est connu que les humains vivant en haute altitude ont besoin d’avoir un apport riche
en fer pour augmenter le nombre d’hématies dans leur organisme et ainsi favoriser
I’oxygénation.

MAHANEY en 1993, partant du modéle humain, émet I'"hypothése que les gorilles de
montagne pratiquant la géophagie et vivant entre 2400 et 3500 metres d’altitude présentent
une carence en fer suite a 'épuisement de leur réserve liée a la fabrication d’hématies pour
permettre une oxygénation suffisante. La géophagie pourrait permettre une supplémentation
en fer. Ce comportement se retrouve d’ailleurs également chez les buffles africains vivant sur

le mont Kenya entre 2800 et 3050 métres d’altitude (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

L'absorption de fer par l'intermédiaire de la géophagie sur des sols enrichis en fer doit
dépendre de la forme sous laquelle est le fer. L'impact de I'ingestion de sols sur I'absorption
de fer a été étudié chez I'hnomme par MINNICH et al. (1968) : il a été démontré que les sols
riches en smectite inhibent I'absorption du fer, au contraire les sols riches en minéraux
argileux autres n’avaient pas d’effet sur I'absorption de fer (HANCOCK et al., 2001).

Le fer sous forme d’ion ferrique Fe*" présent dans le sol peut é&tre réduit par les bactéries
en ions ferreux Fe?*. Les ions ferreux sont disponibles et facilement absorbables tandis que
ceux ferriques ne sont pas disponibles dans le sol et donc non absorbables par I'organisme. La
possibilité que les animaux distinguent des sols avec des propriétés différentes n’a pas été

démontré (HANCOCK et al., 2001).

La présence d’argile entraine un ralentissement du transit des aliments dans les intestins.
Ainsi, si de faibles taux de fer sont libérés par certaines argiles dans le tube digestif, alors le
fer pourrait étre davantage absorbé sachant qu’il va transiter plus doucement (HANCOCK et
al., 2001).

La pratique de la géophagie peut ainsi fournir un apport en fer a I'individu mais cela
dépend de l'argile présente dans la terre consommée, ainsi que sous quelle forme est

présente le fer (HANCOCK et al., 2001).
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Dans le cas de paludisme, la capacité oxydative accrue des hématies est bénéfique pour
contréler voire supprimer l'infection. On peut supposer que la pratique de la géophagie
permettrait donc un apport suffisant de fer pouvant contréler le taux d’oxydation des

hématies si l'individu est atteint de paludisme (HANCOCK et al., 2001).

L'hypothése a la pratique de la géophagie est que certains sols ont un réle dans I'apport
et I'absorption de fer ce qui limiterait les effets déléteres de certaines agents pathogéenes
présents dans I'environnement et favoriserait I’oxygénation a haute altitude. Mais le fer est
présent sous diverses formes dans les sols et argiles : il serait donc nécessaire de réaliser des
travaux supplémentaires pour comprendre les interactions avec les autres molécules et les

diverses propriétés (HANCOCK et al., 2001).

7) Géophagie : quel autre réle que I'automédication ?

Des hypothéses non médicales peuvent aussi étre évoquées concernant la géophagie : une
supplémentation en minéraux, des besoins olfactifs, aucune raison particuliére ou encore le

plaisir de consommer une matiére a la texture particuliere (POIRIER-POULIN, 2016).

La géophagie peut aussi présenter des inconvénients comme étre source de parasites ou
d’agents pathogénes, étre riche en métaux lourds ou augmenter le risque de prédation pour
les primates qui descendent des arbres pour réaliser la géophagie (PEBSWORTH et al., 2018;
PEBSWORTH et al., 2011).

i) Réle dans la satiété

Chez les humains, la géophagie permet de combler le besoin de nourriture lors de famines.
L'ingestion de terre permet de remplir I'estomac. En effet, dans certaines tribus africaines et
chinoises, lorsque la nourriture est rare, de la terre riche en argile est consommée. Les sols
consommés en période de famine par les humains contiennent du fer, du magnésium, du

potassium, du calcium et du sodium : cela suggére que cette consommation pourrait
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permettre de limiter les carences. Ces observations chez ’lhumain laissent supposer que la
géophagie présente un avantage nutritionnel dans certaines circonstances (RAMANATHAN et

MAHANEY, 2000).

A ce jour, aucune preuve documentée n’a mis en évidence cette pratique chez les primates
non humains dans cet objectif ; mais cela ne peut pas I'exclure. L'observation des primates
réalisant de la géophagie montre qu’ils en consomment en petite quantité qui n’est pas
suffisante pour jouer un réle dans la satiété (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000; HLADIK et
GUEGUEN, 1974).

ii) Supplémentation en minéraux

La pratique de la géophagie peut également avoir pour objectif de supplémenter en
minéraux.

Les carences et les déséquilibres en minéraux ont un impact sur la physiologie, la fonction
de reproduction et la mortalité des animaux. On distingue dans les minéraux les
macroéléments, les microéléments et les oligoéléments. Dans le régime alimentaire des
primates, les macroéléments sont présents en quantité suffisante. Il est possible d’envisager

des carences lors de régimes appauvris principalement (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

Les sols des termitieres sont riches en calcium, magnésium, potassium et phosphore
principalement, de méme que les monticules formés par les fourmis. Les concentrations
importantes en minéraux peuvent provenir de la minéralisation microbienne de la matiere
organique fournie par les termites ou fourmis ; mais également de I’évaporation de I’"humidité
a la surface permettant leur concentration (RAMANATHAN et MAHANEY, 2000).

L’étude de HANCOCK et al. (2001) a analysé les sols entiers consommés par les primates.
lls contiennent de grandes quantités de fer (> 2 a 6 %), une teneur élevée en aluminium (10
%), 1 a 3 % de potassium et des teneurs faibles en calcium et sodium. On retrouve également
des oligo-éléments essentiels : le cobalt (2 a 13 mg/g) et le chrome (10 a 20 mg/g). Des
variations de concentrations sont toutefois présentes d’un site a I'autre de géophagie. Les

concentrations en minéraux sont toujours supérieures dans les sols consommés que les sols
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témoins. Il n’y a toujours pas de preuve a ce jour de la biodisponibilité des éléments lors de
leur ingestion par les primates (HANCOCK et al., 2001).

Mais malgré la présence de minéraux dans le sol, les études sur les régimes alimentaires
montrent qu’il y a suffisamment de minéraux et d’oligo-éléments dans les régimes
traditionnels pour éviter les potentielles carences, ce qui n’est pas en faveur de la pratique de

la géophagie dans le cadre d’une supplémentation en minéraux (WAKIBARA et al., 2001).

Une étude expérimentale in vitro (HOODA et al., 2004) a démontré au contraire que la
pratique de la géophagie peut étre a I'origine de carence en fer, en cuivre et en zinc. L'argile

se lie aux nutriments et limite ainsi leur absorption (PEBSWORTH et al., 2011).

iii) Sensation gustative et olfactive

Le sodium est le minéral le plus souvent cité comme stimulant de la géophagie chez les
animaux en général. Nous ne savons pas si la consommation de terre « salé » est due a une
carence en sodium ou simplement a une question de go(t.

En effet, la sensation gustative peut étre une des hypothéses de la consommation de terre
car il y a un certain attrait pour les sels minéraux (chlorure de sodium principalement) malgré

gue la teneur reste faible dans la terre.

Le comportement de géophagie peut étre déclenché par des stimuli du nerf olfactif. En
effet, I'odeur des sols humides, des sols riches en argile ou riches en matiére organique peut
jouer un role dans la sélection des sols. Cette hypothése n’a jamais été démontrée.

Par exemple, les potiers utilisent I'odorat et le golt pour juger de la qualité des argiles, ce
qui laisse suggérer que les primates pourraient faire de méme (RAMANATHAN et MAHANEY,
2000).

Il semble que la kaolinite, minéral présent dans le sol consommé aurait une odeur et un
go(t caractéristiques. Des primates ont été observés en train de renifler le sol avant de
I'ingérer ou non. Au Kenya, les femmes déclarent distinguer les sols avec le go(t. De méme a
Mahale, les enfants déclarent que lorsqu’ils consomment de la terre c’est a cause de la bonne

odeur de celle-ci (HANCOCK et al., 2001).
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En conclusion, la géophagie peut étre pratiquée par les primates pour diverses raisons et
avoir une fonction d’automédication :

Permettre une détoxification alimentaire

- Permettre de soulager les troubles digestifs et notamment la diarrhée
- Permettre d’éviter une acidose digestive
- Avoir des propriétés antibactériennes

- Supplémenter en fer

La géophagie peut aussi étre réalisée en raison de besoins olfactifs et gustatifs. Mais cette

pratique ne semble pas avoir un impact sur la satiété ou sur I'apport en minéraux.

C) Comportement d’automédication par application externe de substances

Chez un certain nombre d’espéces de mammiferes dont le primate, le comportement de

frottement de la fourrure avec des substances est observé (HUFFMAN, 1997).

Un certain nombre de substances utilisées sont connues pour posséder des composés
secondaires ayant des propriétés insectifuges, antiseptiques, fongistatiques, anti-
inflammatoires, anesthésiques et dermatologiques. Toutes les substances ont la particularité
de présenter une odeur forte comme le tabac, les oignons, les mille-pattes et I’acide formique
(HUFFMAN, 1997).

Ce comportement est observé fréquemment chez les singes capucins sauvages ou captifs
(Cebus capucinus) mais aussi chez les singes araignées (Ateles geoffroyi) et les |émuriens

malgaches (HUFFMAN, 1997).
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1) Propriétés insectifuges

i) Mille-pattes et benzoquinone

Des observations au Venezuela de singes capucins (Cebus olivaceus et Cebus apella) ont
mis en évidence qu’ils se frottent la fourrure avec des mille-pattes. Les mille-pattes identifiés
sont de la famille des Julida, Spirobolida ou Spirostreptidae. Le mille-pattes le plus fréquent
est Orthoporus dorsovittatus. |l est émis I’hypothése que ce comportement a des propriétés

répulsifs contre les moustiques (WELDON et al., 2003).

Orthoporus dorsovittatus sécrete des benzoquinones pour se défendre lorsqu’il est
manipulé. Les capucins se frottent I'insecte sur le dos, et le mélangent avec leur salive pour se
répandre la substance sur tout le corps. Ce comportement se manifeste plusieurs fois par jour
et dure en moyenne deux minutes. Ce comportement est observé pendant la saison des pluies
donc en corrélation avec la période ou il y a le plus de moustiques et de mouches du genre
Oestridae, qui pondent leurs ceufs sur les primates. De plus, des études ont montré que les
benzoquinones ont des propriétés insectifuges mais sont aussi cancérigenes sur le long terme,
donc cette pratique semble étre un bénéfice sur le court a moyen terme (POIRIER-POULIN,
2016).

Des observations de singes hiboux (Aotus sp.) ainsi que de |émuriens noirs rapportent le

méme comportement pendant la saison des pluies (COSTA-NETO, 2012).

Pour essayer de comprendre ce comportement, |I'étude de WELDON (2003) a réalisé des
expériences in vitro. Des moustiques femelles (Aedes aegypti), moustiques présents dans les
habitats humides vecteurs de la fievre jaune, de la dengue et de la filariose notamment, ont
été placés en présence de deux substances sécrétées par le mille-pattes Orthoporus
dorsovittatus : la 2-méthyl-1,4-benzoquinone et la 2-méthoxy-3-méthyl-1,4-benzoquinone
(Figure 17). Les observations ont mis en évidence que les moustiques se posent moins sur le
support, se nourrissent moins fréquemment et volent davantage que dans I'’environnement

témoin (WELDON et al., 2003).
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Figure 17: Photographie d’un Orthoporus sp. et représentation des deux substances sécrétées
A. Photographie d’un Orthoporus sp. Crédit : Salavador Vitanza, sur le site BuyGuide.Net

B. Molécule de 2-méthyl-1,4-benzoquinone. Source : Marie PHAM-TRONG crée avec
BioRender.com

C. Molécule de 2-méthoxy-3-méthyl-1,4-benzoquinone. Source : Marie PHAM-TRONG
crée avec BioRender.com

L'effet répulsif envers les moustiques dans le milieu naturel dépend de différents facteurs.
Il est nécessaire que les singes obtiennent une quantité suffisante de composés secondaires
lors du frottement de leur fourrure avec les mille-pattes. La quantité de benzoquinones
produite par certains mille-pattes peut aller jusqu’a 350 mg par individu. Pour augmenter les
guantités sécrétées de benzoquinones, les singes peuvent mordre et écraser les mille-pattes

pour atteindre leur réservoir interne (WELDON et al., 2003).

Les capucins ont également été observés en train de laisser les fourmis Camponotus
rufipes évoluer sur leur corps, les enduisant ainsi d’acide formique. L’acide formique pourrait

agir comme un répulsif contre les tiques (POIRIER-POULIN, 2016; KRIEF, 2003).

ii) Espéces végétales

Dans les années 1990, Mary BAKER étudie les singes capucins a face blanche (Cebus
capucinus) au Costa Rica. Elle observe qu’ils cassent les fruits de certaines especes d’agrumes
(Rutaceae et Citrus) puis se frottent la pulpe et le jus dans la fourrure. De méme, les singes
déchirent des tiges de Clematis dioica, des feuilles de Piper marginatum et des gousses de

Sloanea terniflora. lls mélangent les plantes avec leur salive puis s’appliquent le mélange sur
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la fourrure. La durée de frottement de la fourrure varie de 10 secondes a 41 minutes. Les
frottements peuvent étre individuels ou en groupe (BISER, 1998; HUFFMAN, 1997).

Les singes capucins a face blanche utilisent lors de ce comportement au moins cing genres
de plantes différentes dont Citrus spp, Sloanea teniflora, Clematis dioica et Piper marginatum.
Les agrumes (citron, citron vert et orange) sont les variétés les plus fréquemment utilisées

(HUFFMAN, 1997).

Ce comportement de frottement de la fourrure a été observé chez d’autres espéces de
primates (Cebus olivaceus, Cebus apella, Ateles geoffroyi, Ateles belzebuth, Aotus boliviensis,

Aotus lemurinus griseimembra, Aotus nancymaae et Eulemur macaco).

L’hypothese principale concernant ce comportement est qu’il permet de repousser voire

de tuer les ectoparasites (RAMAN et KANDULA, 2008; MALOUEKI et al., 2015).

Dans les tribus locales du Costa Rica, ces mémes plantes (Citrus spp, Clematis dioica et
Piper marginatum) sont utilisées pour traiter les irritations cutanées ou comme répulsif contre
les insectes. Ces plantes contiennent des composés secondaires ayant des propriétés

cicatrisantes et insectifuges (BISER, 1998).

Mary BAKER a observé que le comportement de frottement de la fourrure était plus
fréquent lors des saisons des pluies. L'augmentation de la fréquence du comportement de
frottement de la fourrure pendant les saisons de pluies peut étre corrélée a une augmentation
du risque d’infection bactérienne et fongique et a une augmentation du nombre de
moustiques. Mais les agrumes étaient utilisés uniquement pendant la saison seche, période
ou ils étaient disponibles (HUFFMAN, 1997; BISER, 1998).

En captivité, des capucins ont eu a disposition des bonbons Gummi Bears avec plusieurs
saveurs : le comportement de se frotter la fourrure a été réalisé avec les bonbons go(t citron,
ce qui montre un attrait pour cette odeur. La question qui peut se poser est donc :
comportement d’automédication ou attrait pour 'odeur ? (POIRIER-POULIN, 2016 ; KRIEF,
2003).
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A ce jour, aucune étude n’a essayé de comprendre le bénéfice de ce comportement avec
ces plantes. L’hypothése principale reste que ce comportement présente des propriétés

insectifuges.

Pour conclure, le comportement de frottement de fourrure peut traduire un
comportement d’automédication et notamment pour la propriété insectifuge. Les primates
réalisent ce comportement avec les mille-pattes, les fourmis et des especes végétales dont les

agrumes principalement.

2) Propriétés anti-inflammatoires

L'orang-outan (Pongo pygmaeus) a été observé en train de réaliser une application
externe des feuilles de Dracaena cantleyi (Figure 18) : il se frotte des parties spécifiques du
corps avec un mélange de salive et de ces feuilles.

L'observation de ce comportement reste toutefois rare. Il n’a été observé qu’a sept
reprises sur des individus différents. Dans chaque cas observé, les feuilles sont machées, ce
qui produit une mousse savonneuse blanche. Cette substance est ensuite frottée sur le haut
des bras ou le haut des jambes pendant 15 a 45 minutes (MORROGH-BERNARD et al., 2017).

La population indigene locale utilise aussi ces feuilles sous forme de cataplasme pour

soulager des douleurs musculaires.

Figure 18: Photographie des feuilles de Dracaena cantleyi. Crédit photo : Mokkie, sur le site
Wikipédia.org

Les analyses chimiques des feuilles de Dracaena cantleyi in vitro montrent que les
composés des feuilles inhibent la production de cytokines inflammatoires donc il y a bien une
action anti-inflammatoire pour les articulations et les muscles. L'un des métabolites

secondaires est la saponine, ce qui permet de créer cette mousse savonneuse lorsque les
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feuilles sont machées. Les saponines sont en général désagréables au go(t car le but est
d’éviter la consommation de la plante par les herbivores. Mais ici les orangs-outans
supportent ce go(t, ce qui fait supposer qu’ils en tirent un bénéfice (MORROGH-BERNARD et
al., 2017).

A Sabangau, il est observé que cette pratique est essentiellement réalisée par les femelles
adultes ayant un petit. Elles se frottent les bras avec la mousse produite. Une hypotheése est
gu’elles ont davantage de douleurs aux bras que les males car elles portent le petit

(MORROGH-BERNARD et al., 2017).

Cette méme pratique est observée avec des plantes du genre Commelina mais aucune
analyse biochimique n’a été réalisée pour affirmer des propriétés a cette pratique

(POIRIER-POULIN, 2016).

En conclusion, I'application topique de substances, ici les feuilles de Dracaena cantleyi, sur
les bras et les jambes peut étre un comportement d’automédication pour les bienfaits anti-

inflammatoires.

3) Autres raisons de ce comportement

Le comportement de frottement de la fourrure présente aussi des fonctions autres que
médicinales : le toilettage social, la régulation thermique, le conditionnement du pelage et un

réle dans I'odorat (HUFFMAN, 1997).

Lorsque les capucins réalisent le comportement de frottement de leur fourrure avec une
substance, ils expriment une forte excitation, donc I'idée que ce comportement soit purement
un plaisir pour eux et pas uniquement de l'automédication n’est pas a négliger

(POIRIER-POULIN, 2016).

Une étude de ce comportement chez le singe-araignée de Geoffroy (Ateles geoffroyi), sur
I'lle Barro Colorado semblerait montrer que le frottement de la fourrure avec des feuilles du
genre Rutaceae serait davantage pour marquer son territoire et pour une raison olfactive que
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dans un but d’automédication. Les feuilles sont frottées sur le sternum, région présentant de
nombreuses glandes apocrines. De plus, cette pratique est observée presque exclusivement
chez les males et sans variation saisonniére (POIRIER-POULIN, 2016).

Le comportement de frottement de fourrure pourrait renforcer la communication
olfactive et étre donc un comportement de marquage. En effet, les frottements avec des

substances sont a I'origine d’'une odeur qui peut étre propre a un groupe (KRIEF, 2003).

En conclusion, les comportements d’application topique de substances peuvent
s’apparenter a de I'automédication. Les propriétés mises en évidence sont insectifuge avec
les mille-pattes, les fourmis et des espéces végétales et anti-inflammatoire avec 'espéce

végétale Dracaena cantleyi.

Les comportements d’automédication chez les primates sont divers. La principale forme
d’automédication est l'ingestion de certaines parties de végétaux en exploitant leurs
métabolites secondaires ou leur action mécanique. La géophagie est également pratiquée et
semble avoir de nombreux bénéfices médicinaux. Enfin, chez certains primates, I'application
de substances végétales ou animales par voie topique a été observée comme forme
d’automédication.

L'observation de ces comportements peut étre intéressante et permettre de mettre en
avant notamment des végétaux ayant des propriétés médicinales non négligeables. Ainsi, le
comportement d’automédication chez les primates peut s’étendre au domaine de la santé en

général.
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lll) Apport des observations du comportement

d’automédication chez les primates dans le domaine de la

santé

Le primatologue Michael HUFFMAN travaillant a I'Université de Kyoto au Japon a déclaré
que « La probabilité que les animaux aient quelque chose a nous apprendre sur "utilisation

médicinale des plantes est assez élevée » (BISER, 1998).

A) Proximité phylogénétique entre les primates et ’'homme

L'étude de la pharmacopée des primates et plus particulierement des grands singes est
intéressante du fait de la proximité phylogénétique entre 'Homme et les grands singes (Figure

19). Ainsi, cette étude peut étre intéressante pour une approche en médecine humaine.

Hominidés
A
C R
Babouin Gibbon Orang-Outan Gorille Homme Bonobos Chimpanzé

Ancétre commun : 6-7
millions d'années

Absence de queue

Figure 19: Arbre phylogénétique simplifié de quelques primates et la place de I'homme.
Source : Marie PHAM-TRONG, crée avec BioRender.com

L’homme appartient a la famille des Hominidés comme les chimpanzés, les bonobos et les
gorilles. Les plus proches parentés de 'Homme sont le chimpanzé (Pan troglodytes) et le

bonobo (Pan paniscus) (Hominidés, 2023).
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Il'y a six a sept millions d’années, les séquences génomiques des hommes ont divergé de
celles des bonobos et chimpanzés. Les séquences sont identiques a 98,7 % entre les bonobos
et les hommes (PRUFER et al., 2012) et a 99,4 % entre les chimpanzés et les hommes
(Hominidés, 2023).

Les chimpanzés et les bonobos présentent plus de similitudes avec les humains qu’entre
eux. Le séquencage génomique montre que plus de 3 % du génome humain est davantage lié
au génome du bonobo ou du chimpanzé qu’ils ne le sont entre eux méme (PRUFER et al.,

2012).

La proximité phylogénétique entre les primates non humains et les hommes fait que le
risque zoonotique de transmission d’agents pathogénes est élevé (WANERT et VIDAL, 2006).
En effet, des études en laboratoire ont mis en évidence que les primates et les hommes
partagent de nombreuses maladies.

Il existe une coévolution avec certains parasites en régions tropicales entre les bonobos et
les humains. Nous pouvons citer la coévolution des infections par Plasmodium sp. notamment
(EKUTSU et al., 2016) mais également pour le SIDA (=Syndrome d’'immunodéficience acquise)
(virus VIS (= Virus de I'immunodéficience simienne) chez les primates et virus VIH (= Virus de
I'immunodéficience humaine) pour les hommes). Il y a également de nombreux parasites
transmissibles a 'homme : les agents de la teigne, de la gale, Entamoeba histolytica,
Hymenolepis nana, Cryptosporidium sp., Toxoplasma gondii, Balantidium coli, Giardia lamblia,
Trichomonas sp. ... (WANERT et VIDAL, 2006).

Les autres maladies retrouvées que nous pouvons citer sont la rougeole, le virus Ebola, la
rage, I'hépatite virale, les salmonelles et les mycoplasmes. Enfin, parmi les zoonoses graves, il
y a I’herpés-virus B du macaque et la tuberculose (Mycobacterium bovis et Mycobacterium
tuberculosis). Mais, il semblerait que les manifestations cliniques des maladies soient
généralement moins sévéres chez les primates que les humains (KRIEF, 2003; KRIEF et al.,

2011; WANERT et VIDAL, 2006).
Ainsi la proximité phylogénétique entre les grands primates et les humains favorise la

transmission de maladies entre ces deux especes. Le modele des primates peut permettre de

trouver des pistes pour des traitements de maladies semblables a celles des hommes.
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B) Enrichissement de la médecine traditionnelle par les observations

menées sur les primates

La mise en place de traitements médicaux peut se faire par les moyens traditionnels mais
I'observation des animaux tels que les primates pourrait aussi permettre de développer des
traitements : en effet, I'observation des primates pourrait permettre de cerner quelles plantes
étudier pour leurs propriétés thérapeutiques.

Ainsi, la zoopharmacognosie permet de tirer profit de ce que les animaux utilisent pour
notre propre santé ou la santé des animaux domestiques. Des études sur le terrain mettent
en évidence que les tribus indigénes ont découvert les plantes médicinales en observant les

comportements des animaux dans la nature lorsqu’ils sont malades (COSTA-NETO, 2012).

La médecine traditionnelle est définie comme « un large éventail de thérapies et de
pratiques qui varient beaucoup d’un pays et d’une région a I'autre ». Cette médecine est
propre a une communauté et fait appel a un savoir traditionnel qui se base sur des ressources
naturelles présentes dans le milieu dans I'optique de guérir des maux (Assemblée mondiale
de la santé, 2003) .

Les médecines traditionnelles correspondent a un remede a une maladie ou des
symptdmes dans un contexte culturel particulier. Les personnes a [lorigine de
I’ethnopharmacologie étaient les botanistes ; en effet la médecine traditionnelle se base sur
les plantes. Le choix des plantes utilisées par les populations locales était fait en fonction de

leurs propriétés pour la santé mais aussi en fonction de leur aspect (KRIEF et al., 2005).

L’ethnopharmacologie est définie comme « I'étude scientifique interdisciplinaire de
I'ensemble des matiéres d’origine végétale, animale ou minérale, et des savoirs ou des
pratiques s’y rattachant, mises en ceuvre par les cultures traditionnelles pour modifier I'état
des organismes vivants, a des fins thérapeutiques, curatives, préventives ou diagnostiques ».
(Société francaise d’Ethnopharmacologie, 2023).

Les recherches ethnopharmacologiques et la littérature semblent montrer que ’homme
est conscient depuis longtemps que les animaux, dont les primates, utilisent des plantes a
visée médicinale, et qu’il en tire des informations sur les propriétés des plantes pour son

propre intérét (HUFFMAN, 2003).
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L'observation de l'utilisation des plantes par les primates ainsi que les connaissances
ethnobotaniques sont a I'origine d’alternatives de prise en charge médicale pour les pays en

développement pour les animaux de compagnies et la santé humaine (MALOUEKI et al., 2015)

En 1985, une étude de FARNSWORTH et al. estimait que 64 % de la population mondiale
utilise des plantes comme médicaments. Presque toutes les populations congolaises, urbaines
et rurales, dépendent des plantes médicinales pour les traitements, de méme qu’a
Madagascar. Cette utilisation importante des plantes peut s’expliquer car les médicaments
conventionnels ont un codt élevé, en augmentation, et donc deviennent inabordables pour
de nombreuses populations (NGBOLUA et al., 2011).

En Afrique, la pauvreté et la difficulté d’accessibilité a la médecine moderne sont les
raisons pour lesquelles I'observation des comportements d’automédication chez les animaux
est une alternative pour les autochtones, pour chercher des remédes naturels contre des
infections (MALOUEKI et al., 2015).

Aujourd’hui, la consommation des médicaments a base de plantes dans le cadre de la
médecine traditionnelle est largement répandue pour de nombreux troubles médicaux. Dans
les pays en voie de développement, les plantes thérapeutiques sont parfois I'unique source
de médicaments disponibles. On retrouve ainsi des herboristes et des guérisseurs

traditionnels.

L'alimentation et la médecine traditionnelle sont tres fortement liées dans les tribus
traditionnelles a travers les aliments, les herbes et les épices. Les caractéristiques
organoleptiques sont aussi interprétées dans la médecine traditionnelle. En effet, 'amertume
semble étre un indicateur efficace de composés bioactifs. Dans les tribus, de nombreux
traitements a base de substances ameres sont utilisés en médecine traditionnelle. Par
exemple :

- En Afrique centrale, chez les Gbaya, le Solanum nigrum qui est amer est utilisé comme
renforgant pour le corps, et une décoction de la partie amére du manioc est utilisée
pour laver les enfants touchés par la varicelle.

- En Cote d’lvoire, chez les Zuenoula, les plantes ameéres sont utilisées pour soigner le

paludisme et les aubergines en soupe qui sont ameres comme fortifiant.
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L'utilisation des plantes ameéres comme un remeéde médical pourrait s’expliquer car les
substances dites « ameéres » sont le plus souvent riches en composés bioactifs comme les

alcaloides (KRIEF et al., 2005).

Les chimpanzés consomment 163 plantes connues, et parmi elles 21,4 % sont aussi
utilisées en médecine traditionnelle. Ces plantes sont utilisées en tant que vermifuge,
traitement contre des infections cutanées, pour des troubles respiratoires ou encore pour la
reproduction. Pour le choix des plantes, le choix de la partie utilisée est aussi essentiel car en
fonction de la partie les métabolites secondaires sont différents ou avec des concentrations
différentes (KRIEF et al., 2005).

Parmi les plantes utilisées en médecine traditionnelle, 89 % sont consommeées
occasionnellement par les chimpanzés de Kanyawara : les fruits de Phytolacca dodecandra,
les feuilles de Celtis africana, les tiges de Pennisetum purpureum et les graines de Monodora
myristica peuvent étre cités (KRIEF et al., 2005).

D’autres espéces végétales sont consommées par les primates et présentent des
propriétés médicinales mais leur utilisation n’est pas retrouvée en médecine traditionnelle tel

gue I'écorce de Diospyros abyssinica et les feuilles de Uvariopsis congensis (KRIEF et al., 2005).

Les plantes médicinales ont diverses propriétés connues : anti-inflammatoires,
antimicrobiennes, immunomodulatrices ou encore analgésiques. Elles sont utilisées a des fins
thérapeutiques chez 'homme. L'origine de I'utilisation de ces plantes par les humains se
trouve dans I'observation des animaux et plus particulierement des primates dans leur milieu
naturel. L'étude de MALOUEKI (2015) a mis en évidence que les plantes (fruits et végétation
herbacée) consommées par les bonobos sont pour la plupart utilisées en médecine

traditionnelle africaine ou comme source nutritive.

Actuellement, la plupart des plantes médicinales ayant un intérét proviennent des tribus
africaines, des civilisations anciennes d’Asie et d’Amérique. Les études sur I'automédication
chez les animaux mettent en avant des similitudes entre les humains et les animaux (HART,

2005).
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Par exemple, les orangs-outans utilisent les feuilles de Dracaena cantleyi en application
topique. Ces feuilles sont également utilisées par les indigénes locaux de Bornéo pour traiter
les douleurs musculaires, les douleurs dans les bras suite a un accident vasculaire cérébral et
également sur des gonflements. Ces utilisations ont toutes le méme but : avoir un effet anti-
inflammatoire. Cette découverte est intéressante car cela conforte I'idée que cette pratique
chez I'orang-outan est une forme d’automédication et on suppose que les indigénes ont choisi
spécifiguement cette plante en observant son utilisation chez les primates malades

(MORROGH-BERNARD et al., 2017).

En Ouganda, 80 % de la population dépend de la phytothérapie pour se soigner de diverses
maladies ou symptémes (NAMUKOBE et al., 2011).

L’'enquéte menée dans la région d’Ouganda a permis de retenir 131 espéeces végétales
appartenant a 121 genres et 55 familles, utilisées pour traiter diverses maladies et symptomes
par les guérisseurs et herboristes. Parmi les plantes médicinales utilisées en Ouganda, les
maladies ou symptémes traités sont principalement : la toux ( 14,6 %), le paludisme ( 12,2 %),
la diarrhée (9,4 %) et la fievre jaune ( 8,5 %) (NAMUKOBE et al. 2011). Les espéces végétales
prédominantes sont Vernonia amygdalina, Bidens pilosa et Albizia coriaria. Elles sont
également consommeées par les primates.

Vernonia amygdalina est le plus souvent utilisé pour traiter le paludisme en Ouganda et
s’est avéré efficace sur des personnes atteintes.

Bidens pilosa est une plante avec des propriétés antimicrobienne et anti-inflammatoire et
également cicatrisante.

Albizia coriaria est utilisé pour le traitement dans la toux, mais peu d’études ont été

réalisées (NAMUKOBE et al., 2011).

Les plantes médicinales sont utilisées de maniere significative pour traiter plusieurs
maladies ou symptoémes. Des études ont été menées pour évaluer I'efficacité comme pour
Vernonia amygdalina, mais il serait nécessaire de vérifier I'efficacité de nombreuses autres
plantes médicales pour pouvoir formuler des médicaments a partir des plantes

éventuellement.
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Il est important de sensibiliser aussi les populations locales a I'intérét de ces plantes car la
plupart de ces plantes ne sont pas cultivées et risquent d’étre menacées d’extinction. De plus,
il est nécessaire également de les protéger pour leur utilisation par la faune sauvage telle que

le chimpanzé (NAMUKOBE et al., 2011).

Comparaison de l"utilisation des écorces par les primates et les hommes

Les écorces sont une partie végétale tres riche en fibres, hautement lignifiées et non
digestibles. La consommation d’écorce demande a la fois de I'énergie pour la détacher du
tronc mais également pour la consommer. Les écorces sont occasionnellement consommées

par les primates et également utilisées en médecine traditionnelle africaine (KRIEF, 2003).

Les observations de PEBSWORTH (2006) sur les chimpanzés de Sonso ont révélé qu’ils
consommaient des écorces d’Alstonia boonei. L’écorce de cette plante est connue pour avoir
de nombreuses propriétés médicinales. En effet, elle est utilisée pour les traitements de la
diarrhée, des nausées, des maux d’estomac et également pour lutter contre les vers
intestinaux.

Quatre males chimpanzés adultes ont été observés dans un arbre d’Alstonia boonei : ils
coupent I'écorce externe, enlévent une partie pour ensuite consommer |I'écorce interne. La
consommation dure environ dix minutes. Le lendemain, des analyses des féces ont relevé la
présente de nombreux parasites. N’ayant pas eu les analyses de féces avant la consommation
d’écorce, il est difficile de conclure sur le pourquoi les chimpanzés en consomment

(PEBSWORTH et al., 2006).

D’autres écorces ont été observées comme consommées par les primates. A chaque fois,
la consommation se déroule de la méme maniére pour ingérer |'écorce interne. Leur
utilisation en médecine traditionnelle est présentée dans le tableau suivant (Tableau Il) (KRIEF,

2003).
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Tableau Il : Especes végétales dont |’écorce est consommée par des primates ainsi que leur
utilisation en médecine traditionnelle humaine. Source : KRIEF (2003), crée par Marie PHAM-
TRONG

Chaetacme aristata Contre les douleurs dentaires et les hémorroides
Ficus natalensis Contre les coliques, les rhumes et favorise la
lactation
Erythrina abyssinica Pour traiter les hépatites, le paludisme et la syphilis.

Les extraits de ces écorces ont révélé une activité
antipaludique et anti-schistosomiase.

Pycnanthus angolensis Contre les douleurs dentaires et pour ses effets
purgatifs et laxatifs
Grewia platyclada Pour traiter les maux d’estomac
Entada abyssinica Pour traiter les diarrhées et vomissements
Gongronema latifolium Pour traiter les troubles digestifs et pour ses effets
purgatifs

L'utilisation des écorces a la fois par les primates et par les populations locales en
médecine traditionnelle interroge sur leurs bienfaits. || semblerait que leur utilisation par les
guérisseurs dans les tribus est tirée des observations faites sur les animaux sauvages, dont les
primates. Il serait intéressant de réaliser des études pour savoir quelles sont les molécules a

I'origine de leurs bienfaits lors de leur ingestion.

Pour conclure, la médecine traditionnelle est basée principalement sur des parties
spécifiques d’especes végétales. Dans les peuples et tribus, les observations des primates ont
permis de cibler des familles de plantes a utiliser. A partir des observations réalisées, des

traitements peuvent étre découverts pour diverses maladies.
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C) Piste pour le développement de I'allopathie a partir des observations de

I’'automédication chez les primates

Les observations menées chez les primates ont permis de mettre en évidence des
comportements d’automédication. Ces comportements se traduisent par l'ingestion de
parties de végétaux spécifiques, I'ingestion de terres riches en argile mais également par
I"application locale de substances. Nous pouvons tirer profit de ces observations pour réfléchir
a des pistes de développement d’allopathie pour I’homme et les animaux domestiques.

En effet, nous sommes dans un contexte d’apparition de résistances dans de nombreuses
classes pharmaceutiques, il est donc intéressant de chercher des nouveaux traitements

médicamenteux alternatifs.

1) Traitement contre les protozoaires

Dans les pays tropicaux, des maladies protozoaires comme le paludisme, la
trypanosomiase africaine et la leishmaniose, touchent de nombreux individus. Pour lutter
contre ces maladies, I'émergence de médicaments est nécessaire car ces parasites évoluent

et deviennent résistants a chaque nouveau médicament produit (OBBO et al., 2013).

i) Paludisme

1. Présentation du paludisme

Le paludisme est une maladie avec un vrai enjeu pour la population humaine. Elle touche
90 pays. L'estimation de la mortalité annuelle en Afrique est d’un a trois millions de déces
causés par le paludisme, dont la plupart des individus ont moins de cing ans. Quarante pour
cent de la population humaine vit en zone endémique du paludisme et chaque année, il y a

300 a 400 millions de nouveaux cas d’infections (NGBOLUA et al., 2011; KRIEF, 2003).

Le paludisme a également un impact économique conséquent avec le colt des traitements
curatifs et préventifs. En 1996, ce colt en Afrique était estimé a 12 milliards de dollars (KRIEF,

2003).
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On distingue quatre espéces a l'origine du paludisme chez I'homme : Plasmodium
falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium ovale et Plasmodium malariae. Plasmodium
falciparum est le parasite retrouvé le plus fréquemment dans le cas de paludisme chez
I'homme. Il est admis que Plasmodium falciparum a subi une évolution chez les primates pour

s’étendre a la population humaine (NGBOLUA et al., 2011).

Le cycle de Plasmodium falciparum passe par un vecteur : le moustique femelle. Lorsqu’il
pique un humain, il injecte dans le tissu sous-cutané des sporozoites. Les sporozoites vont
atteindre les hépatocytes et se multiplient dedans. L’hépatocyte va alors se lyser ce qui va
permettre au parasite d’envahir les érythrocytes. Le parasite continue a se multiplier dans les
érythrocytes. Une partie des parasites donnent des gamétocytes et vont infecter un autre

moustique femelle qui se nourrit de sang (Figure 20) (KRIEF, 2003).

Sporozoites deviennent mérozoites

Migration des
sporozoites dans les
hépatocytes

Multiplication des mérozoites
puis lyse des hépatocytes

Cycle de Plasmodium falciparum
Moustique femelle :

inoculation en sous-
cutané de sporozoites

=l

Migration des mérozoites
dans les érythrocytes

Cycle sexué donnant des

Evolution jusqu'au stade des gamétocytes

sporozoites

Inoculation des

gamétocytes au
moutique femelle

Figure 20 : Cycle simplifié de Plasmodium falciparum. Source : Marie PHAM-TRONG, crée avec
BioRender.com

Chez ’'homme, les symptomes sont non spécifiques avec de la fievre, des maux de téte,
des courbatures et des troubles digestifs, mais cela peut aller jusqu’au coma. Actuellement, il

existe comme thérapeutiques les quinines et ses dérivés, les anti folates qui comprennent les
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inhibiteurs de la dihydrofolate-réductase et les sulfamides, des antibiotiques dont la
doxycycline, I'atovaquone et les artémisinine et ses dérivés. De nos jours, il y a une émergence
de multirésistances qui se sont développées vis-a-vis des principaux traitements (chloroquine,
anti folates, atovaquone) pour Plasmodium falciparum et Plasmodium vivax. |l est alors

intéressant de chercher des pistes pour développer de nouveaux traitements (KRIEF, 2003).

Les primates africains sont également affectés par des espéces de Plasmodium sp. L’étude
de KRIEF et al. (2010) a cherché a détecter des parasites Plasmodium sp. dans le sang de 91
individus en Ouganda et en République démocratique du Congo : six chimpanzés et douze
bonobos étaient infectés. Les résultats des analyses par PCR (Réaction de polymérase en
chaine) ont mis en évidence diverses lignées de Plasmodium : Plasmodium falciparum,
Plasmodium vivax, Plasmodium malaria et Plasmodium reichenowi. Les frottis sanguins
n’étaient pas disponibles.

Les résultats révelent donc la présence chez les chimpanzés et les bonobos d’espéces de
parasites étroitement liés a Plasmodium falciparum, qui est le parasite retrouvé
majoritairement chez 'homme. Les analyses phylogéniques de Plasmodium falciparum
suggerent fortement que ce parasite a évolué chez les bonobos ce qui a favorisé son
introduction chez ’homme (KRIEF et al., 2010).

De plus, les lignées de Plasmodium falciparum chez les bonobos sont dix fois plus
diversifiées que celles présentes chez I’humain. Les populations de Plasmodium falciparum
présentes chez les bonobos sont apparentées a celles chez les humains malgré un certain
niveau de différenciation.

L’hypothese émise est que Plasmodium falciparum est né a la suite d’'un changement

d’hote entre humain et primate et plus particulierement des bonobos (KRIEF et al., 2010).

Les infections par Plasmodium falciparum chez les bonobos ne sont pas associées a des
signes cliniques et le niveau de parasitisme est faible ce qui suggére un état de paludisme
chronique typique des infections chez les hétes naturels.

Les similitudes des génomes entre I'lhomme et les bonobos offrent une excellente
opportunité pour comparer la virulence de ce parasite plus élevée chez ’lhomme. Les primates
et particulierement les bonobos et les chimpanzés pourraient étre réservoir pour les espéces

de Plasmodium pour ’homme.
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L’homme est sensible a I'infection des espéces parasites des singes africains : Plasmodium
rodhaini et Plasmodium schwetzi, mais il n’est pas exclu qu’ils puissent également étre infectés

par Plasmodium reichenowi (KRIEF et al., 2010).

2. Etudes d’espéces végétales avec des propriétés antipaludiques

L’étude de NGBOLUA et al. (2011) a sélectionné des plantes du Congo et de Madagascar.
Ces plantes sont utilisées comme ayant des propriétés antipaludiques par des guérisseurs,
basées sur des preuves empiriques. L’objectif était de démontrer |'efficacité antipaludique et
I'innocuité de Catharanthus roseus, Entandrophragma palustre et Senna occidentalis.

Les résultats révelent que I'activité antipaludique de ces trois plantes varie en fonction de
la géographie. En effet, a Madagascar et au Congo, I'écosysteme est différent. Ainsi, une
méme plante ne produit pas la méme quantité de métabolites secondaires. Il peut étre
intéressant de réaliser un reméde traditionnel avec des plantes issues de différentes régions,
ce qui permettrait de potentialiser les métabolites secondaires et d’en extraire les plus

efficaces.

Les études de KRIEF et al (2003; 2006) ont évalué l'action d’extraits de plantes
consommées par les chimpanzés sur une souche de Plasmodium falciparum. Les résultats
montrent que certains extraits ont une activité antipaludique significative. Parmi eux nous
pouvons citer les extraits suivants :

- Des feuilles de Trichilia rubescens avec une CI50 < 3,1 ug/mL.

- Des feuilles et des écorces d’Uvariopsis congensis avec une CI50 variant de 2,8 a 4,1

ug/mL,

- Ainsi que des écorces de Diospyros abyssinica avec CI50 variant de 5,6 a 68,1 ug/mL.

Les variations de CI50 dépendent du solvant utilisé pour I'extraction : il s’agit soit de

méthanol, soit d’acétate d’éthyle.

La plante Massularia acuminata appartient a la famille des Rubiaceae. Cette plante est
consommée par les bonobos. Elle est utilisée en médecine traditionnelle africaine pour de
nombreuses indications : pour la reproduction (stérilité, troubles ovariens, accouchements

difficiles, faiblesse sexuelle), pour des infections (blennorragie, toux, dysenterie, infections
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buccales, paludisme), pour les hernies, les fiévres, les douleurs rhumatismales, les ictéres,
I’hnématurie et les douleurs lombaires. (MALOUEKI et al., 2015).

Des études sur cette plante ont montré des propriétés antioxydante, astringente,
aphrodisiaque, antimicrobienne, cytotoxique et anti protozoaire. Les métabolites secondaires
dépendent de la partie de la plante utilisée, du sol et de facteurs environnementaux présents
(MALOUEKI et al., 2015).

Une étude s’est concentrée sur I'activité anti plasmodiale des métabolites secondaires.
L’étude montre que les extraits de fruits ont une trés bonne activité anti plasmodiale ( CI50 <
9,77 ug/ml) et une activité moyenne pour I'écorce de la plante ( 39,06 +/- 5,33 pug/ml)
(MALOUEKI et al., 2015).

Les extraits aqueux de fruits et ainsi que la quinine ont entrainé la lyse de Plasmodium
falciparum a toutes les concentrations exposées. Il semblerait que la souche de Plasmodium
falciparum utilisée soit quino-sensible. Les différents extraits de Massularia acuminata
contiennent des métabolites secondaires qui semblent avoir une activité anti plasmodiale. Ces
résultats vont dans le sens de l'utilisation de cette plante en médecine traditionnelle pour

traiter le paludisme (MALOUEKI et al., 2015).

Vernonia amygdalina est le plus souvent utilisé pour traiter le paludisme en Ouganda et
s’est avéré efficace sur des personnes atteintes. Cette plante est également couramment
consommée par les primates. Des études in vitro ont montré que Vernonia amygdalina
présente une activité anti plasmodiale avec une CI50 de 2,5 a 25,5 pg/ml en fonction des
études. Cette plante contient des glycosides stéroides et des lactones sesquiterpéniques qui

ont une action contre Plasmodium falciparum.

Khaya anthotheca est un grand arbre forestier de la famille des Meliaceae. Cette famille
de végétaux est utilisée en médecine traditionnelles dans les communautés tropicales et
subtropicales et notamment en Afrique, Inde et en Amérique latine. Le Khaya anthotheca est
utilisé en médecine traditionnelle pour traiter les fieévres, les états fébriles et les infections
microbiennes.

L'observation des babouins et des chimpanzés en milieu naturel a montré qu’ils
consomment Khaya anthotheca occasionnellement. Il a été supposé qu’il s’agissait d’'un

comportement d’automédication (OBBO et al., 2013).
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Les plantes de ces familles contiennent comme composés des limonoides dont de la
gédunine qui présentent des activités antiparasitaires dose-dépendantes. Les graines de
Khaya anthotheca ont comme composés deux limonoides pures : de la grandifolione et du 7-
désacétykhivorine. Ces extraits ont été mis en contact in vitro avec Plasmodium falciparum,
Trypanosoma brucei rhodesiens, Trypanosome cruzi , Leishmania donovani ainsi que des
cellules de myoblastes squelettiques de rat (OBBO et al., 2013).

Les résultats in vitro de I'activité des deux composés extraits mettent en évidence une
faible activité envers les protozoaires a I'exception de Plasmodium falciparum. Ainsi, ces
graines ont une grande sélectivité vis-a-vis de Plasmodium falciparum ce qui les rendent

intéressantes pour des traitements anti paludisme (OBBO et al., 2013).

Pour conclure, I'observation des végétaux consommeés par les grands primates ainsi que
leur utilisation en médecine traditionnelle par les guérisseurs sont a I'origine de recherches
pour comprendre leur action sur Plasmodium falciparum. Les études ont révélé que diverses
plantes ont des propriétés anti plasmodiales dont Uvariopsis congensis, Trichilia rubescens,

Massularia acuminata, Khaya anthotheca, Diospyros abyssinica et Vernonia amygdalina.

ii) Leishmaniose

Les leishmanioses touchent environ douze millions de personnes dans le monde avec
chaque année environ trois millions de nouveaux cas. Il s’agit principalement de zoonose dont
les réservoirs de Leishmania sont les animaux sauvages mais également domestiques. Il s’agit
de protozoaires de la famille des Trypanosomatidae. Les vecteurs de Leishmania sont les

Phlebotomus et les Lutzomyia (KRIEF, 2003).

Parmi les leishmanioses, il y a les leishmanioses viscérales (Leishamnia donovani,
Leishamnia infantum ...) et les leishmanioses cutanées (Leishamnia tropica).

Chez les chimpanzés, la leishmaniose ne semble pas étre une infection naturellement
retrouvée chez cette espéce et ne produit pas de symptomes.

Toutefois, a partir des aliments consommés par les chimpanzés de Kanyawara, des essais
ont été menés pour évaluer I'effet biologique d’extraits de plantes sur Leishmania donovani.

Les résultats ont montré que seul I'extrait d’écorce de Diospyros abyssinica a une action sur
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Leishmania donovani avec une CI50 variant de 1 a 1,5 pg/mL (KRIEF 2003; KRIEF et al. 2006).
L'écorce de Diospyros abyssinica contient deux bis-naphtoquinone : l'isodiospyrine et la
diospyrine (KRIEF et al., 2006).

Ainsi, I'extrait d’écorce de Diospyros abyssinica présente une activité anti-leishmanie

élevée en inhibant I'action de la topoisomérase (KRIEF, 2003).

Les études pour évaluer I'activité de certaines plantes sur les Leishamnia ont mis en
évidence que I'écorce de Diospyros abyssinica a une activité anti-leishmanie importante. Il

serait intéressant de réaliser des recherches plus approfondies.

iii) Trypanosomiase

La maladie du sommeil connue également sous le nom de trypanosomiase africaine
touche 36 pays sub-sahariens. Chaque année, on dénombre 300 000 nouveaux cas d’individus
atteints. Les personnes non traitées ont un taux de mortalité de 100 %. Cette maladie est due
dans la forme chronique (en Afrique de I'ouest et centrale) a Trypanosoma brucei gambiense
et dans la forme aigué (dans les pays de I'est et du sud de I’Afrique) a Trypanosoma brucei
rhodesiense. Cette maladie est transmise par la mouche tsé-tsé (mouche du genre Glossina
sp.) (KRIEF, 2003).

Actuellement, il existe peu de traitements contre la trypanosomiase. Lors de stade
précoce, les traitements utilisés sont du pentamidine ou du suramine. Puis, si la maladie est
déja déclarée, les médicaments sont la combinaison du nifurtimox avec de I'éflornithine ou
bien du fexinidazole, ou du mélarsoprol qui est un dérivé de I'arsenic et présente de nombreux

effets secondaires (Institut Pasteur, 2021).

L'étude de OBBO et al. (2013) a analysé l'activité de la plante Khaya anthotheca sur
Trypanosoma brucei rhodesiense et Trypanosoma cruzi. Les extraits ont révélé la composition
de deux limonoides purs, mais présentant une faible activité sur ce genre de protozoaire.

De méme I'étude de KRIEF et al. (2006) a étudié des extraits de plantes consommés par

les chimpanzés, mais aucun extrait n’a présenté une activité significative sur les Trypanosoma.
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Ainsi les études menées sur les especes végétales consommeées par les primates pour
évaluer leur activité sur le genre Trypanosoma n’ont pas révélé de plantes ou molécules ayant

une activité importante pour inhiber leur développement.

2) Traitement anti-drépanocytaire

i) Présentation de la drépanocytose

La drépanocytose est une maladie génétique et héréditaire. Elle provient de la mutation
du géne codant pour la sous-unité B-globine humaine, en position six, ce qui entraine une
substitution de I'acide glutamine par la valine, a I'origine d’'une hémoglobine anormale. Cette
mutation entraine une modification structurelle modifiant le transport de I'oxygene dans
I'organisme, par une diminution de I’affinité de I’'hémoglobine avec la molécule d’oxygene. On
parle d’érythrocyte en forme de faucille. Environ 2 % de la population en République
Démocratique du Congo est touchée. Chaque année environ 300 000 enfants naissent atteints
de cette maladie dans le monde (NGBOLUA, 2012; MPIANA et al., 2014; NGBOLUA et al.,
2014).

A ce jour, pour les populations africaines, les traitements tels que la transplantation
médullaire, les transfusions sanguines répétées, |'utilisation d’hydroxy urée sont trop onéreux
ou présentent un risque élevé de complications : toxicité liée aux médicaments, infections
secondaires .... Toutes ces thérapies sont limitées et plus ou moins efficaces (NGBOLUA et al.,
2014; MPIANA et al., 2014).

Il est donc nécessaire de développer de nouveaux traitements a base de plantes
médicinales. Pour cela, la zoopharmacognosie permet d’identifier de nouvelles sources
d’agents anti-falciformes. En effet, les animaux et plus particulierement les primates adoptent
un comportement d’automédication lorsqu’ils présentent des symptomes de paludisme en
sélectionnant des plantes spécifiques pour contrdler I'infection parasitaire, et ainsi limiter
I'anémie hémolytique. L’hypothése émise est que ces plantes peuvent protéger I'érythrocyte
atteint de drépanocytose contre 'hémolyse comme c’est le cas lorsque les érythrocytes sont

infectés par Plasmodium falciparum chez les grands singes. L’hypothése se base sur la capacité
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a inhiber la polymérisation de I'hémoglobine falciforme. Ainsi, certaines especes végétales
pourraient contenir des composés empéchant I’"hémolyse des érythrocytes grace a I'inhibition
de la falciformation des érythrocytes d’un individu atteint de drépanocytose (NGUNDE -TE-
NGUNDE et al., 2019).

ii) Etudes d’espéces végétales

1. Adansonia digitata

Le baobab (Adansonia digitata) et notamment le fruit est consommé régulierement par
les primates, ce qui a suscité un intérét pour cette plante chez les guérisseurs africains. Les
parties du baobab dont I'écorce sont utilisées par les guérisseurs pour leurs propriétés
médicinales (MPIANA et al,. 2014).

L’étude de NGBOLUA (2014a) a mené des tests phytochimiques pour évaluer I'activité
anti-falciforme des écorces de baobab a I'aide du test d’Emmel, la stabilité de la membrane
par le test de fragilité osmotique et I'absorption de la solution a 630 nm.

Les résultats de I'étude ont montré que les extraits aqueux de Adansonia digitata
présentaient une activité anti-falciforme avec un taux de normalisation des érythrocytes
maximal de 65,7 % et une concentration minimale pour observer un effet de 5,0 mg/mL.
L'analyse a I'aide du criblage chimique des extraits a mis en évidence des polyphénols dont les
anthocyanes, qui seraient responsables de la stabilisation sur les membranes des érythrocytes
et une réduction de la méthémoglobine (MPIANA et al., 2014).

Pour conclure, I'écorce d’Adansonia digitata présente une activité anti-falciforme
importante ce qui justifie son utilisation par les guérisseurs dans la prise en charge de la

drépanocytose.

2. Pentaclethra macrophylla

Les primates consomment également la plante Pentaclethra macrophylla, qui a une
activité anti-hémolytique. Les propriétés anti-hémolytiques pourrait ainsi étre bénéfiques aux

sujets drépanocytaires (NGBOLUA, 2012).
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Les colobes noirs et blancs consomment fréquemment les fruits de Pentaclethra
macrophylla : les gousses mais également les graines (Figure 21). Les gousses sont trés
fibreuses. Leur consommation demande une activité a forte intensité et demande du temps :

la consommation d’une gousse peut prendre jusqu’a 15 minutes (MCGRAW et al., 2015).

Figure 21: Photographie de colobes en train de se nourrir de Pentaclethra macrophylla. Source
: McGraw et al. (2015)

Chez les guérisseurs traditionnels congolais, la plante Pentaclethra macrophylla est utilisée
pour traiter la drépanocytose. L'étude de NGBOLUA (2014b) a pour but d’évaluer I'activité
anti-falciforme et antioxydante de Pentaclethra macrophylla. Pentaclethra macrophylla
contient des anthocyanes dont des études antérieures ont montré que ces molécules avaient
une activité anti-falciforme.

Les expériences ont été réalisées sur du sang fraichement prélevé de patients adolescents
drépanocytaires. Un test anti-falciforme in vitro a été réalisé en mettant en contact le sang et
des extraits des écorces de tiges de Pentaclethra macrophylla a différentes concentrations.

Sur les extraits de la plante, le criblage phytochimique a révélé divers polyphénols
(anthocyanes, leuco-anthocyanes, quinones, tanins), ainsi que des saponines, alcaloides et
terpeénes.

Les globules rouges, en condition hypoxique, adoptent une forme en faucille. En présence
des extraits solubles de la plante, les globules rouges retrouvent leur forme normale biconcave
(Figure 22). L’activité anti-falciforme est dose- dépendante : plus la concentration de I'extrait
est élevé, plus le taux de normalisation est maximal avec une maximale allant de 75,49 % a

84,36 % en fonction du type de solution (NGBOLUA et al., 2014).
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Ainsi, les extraits d’écorce de tige Pentaclethra macrophylla présentent une ou plusieurs
molécules avec un effet anti-falciforme, ce qui justifie leur utilisation dans la médecine
traditionnelle pour traiter la drépanocytose (NGBOLUA et al., 2014).

Les photos (Figure 22) montrent qu’en présence d’extraits d’anthocyanes et d’extraits
bruts d’acides organiques des écorces de tiges de Pentaclethra macrophylla, la plupart des
érythrocytes ont inversé leur forme de faucille en forme biconcave normale par rapport au
témoin. Ces résultats confirment que ces extraits sont les principaux agents anti-falciformes
des écorces de tiges de Pentaclethra macrophylla (NGBOLUA et al.,, 2014). Le taux de
normalisation des cellules falciformes en présence d’extraits d’anthocyanes et d’extraits bruts
d’acides organiques est de 78,96 % avec une concentration maximale de 25 pg/mL. L’activité

anti-falciforme est dose-dépendante (NGBOLUA et al., 2014).
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Figure 22: Photographies microscopiques de sang drépanocytaire non traité et traité avec
diverses solutions. Source : Ngbolua (2014b)
A. Photographie du sang drépanocytaire non traité (témoin) (x500) : les hématies sont

sous une forme en faucille

B. Photographie du sang drépanocytaire traité avec 50 pug/ml de fraction méthanolique
soluble d’écorces de Pentaclethra macrophylla (X500)

C. Photographie du sang drépanocytaire traité avec 50 pg/ml de fraction de
dichlorométhane soluble d’écorces de Pentaclethra macrophylla (X500)

D. Photographie du sang drépanocytaire traité avec des extraits d’anthocyanes 10 pg/ml
(X500)

E. Photographie du sang drépanocytaire traité avec des extraits d’acides organiques 10
ug/ml (X500)

Les anthocyanes ont la propriété de se lier a des protéines : cela peut expliquer qu’il n’y a
pas de polymérisation de I'"hémoglobine anormale ce qui empéche la falciformation des
cellules. Les anthocyanes ont également des propriétés antioxydantes : cette propriété peut

affecter le rapport Fe**/ Fe®* qui est plus élevé dans les cellules falciformes, et permettre la
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stabilité de la membrane érythrocytaire en empéchant I'oxydation des phospholipides
membranaires. D’aprés ces résultats, les anthocyanes sont susceptibles d’étre une bonne
approche thérapeutique de la drépanocytose sur le long terme (NGBOLUA et al., 2014).

Les résultats de cette étude ont mis en avant la propriété anti-falciforme de I'espéece
végétale, Pentaclethra macrophylla. Cette plante est un candidat potentiel pour traiter les

gens atteints de drépanocytose.

3. Anthocleista schweinfurthii

L’étude de NGUNDE-TE-NGUNDE et al. (2019) a pour but d’étudier la composition
chimique et I'activité de la plante Anthocleista schweinfurthii (extraits de fruits, de feuilles,
d’écorces et de tige) consommeée par les primates. |l s’agit d’un arbre de trois a trente metres
de haut avec des feuilles larges et des fleurs de couleur blanche a créme.

Les résultats montrent que cette plante a divers métabolites secondaires (alcaloides, les
saponines, les polyphénols totaux, les flavonoides, les tanins, les anthocyanes, les leuco-
anthocyanes et les quinones).

Les érythrocytes drépanocytaires falciformes sont mis en contact avec des extraits de
fruits de la plante : la majorité des érythrocytes retrouve une forme normale. Ainsi
Anthocleista schweinfurthii a une activité anti-falciforme. Cette activité peut étre due aux
divers métabolites secondaires tels que les anthocyanes, les acides phénoliques ou les
triterpénoides, comme des travaux antérieurs l'ont rapportée. La normalisation des
érythrocytes a eu lieu a la concentration en acides organiques de 50 ug/mL (NGUNDE -TE-
NGUNDE et al., 2019).

De plus, cette étude évalue aussi I'activité antibactérienne de I’extrait de fruit Anthocleista
schweinfurthii. 1l présente une activité antibactérienne sur les souches d’Escherichia Coli et
Staphylococcus aureus avec une CMI de 125 pg/mL, mais cette activité reste tout de méme
faible.

Toutefois, ces deux bactéries sont les bactéries principales d’infections secondaires chez
les patients drépanocytaires, ce qui fait de cette plante un bon candidat pour envisager un

traitement pour les patients atteints de drépanocytose (NGUNDE -TE-NGUNDE et al., 2019).
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4. Treculia africana

L’étude de EKUTSU et al. (2016) est menée sur les bonobos en République démocratique
du Congo. En les observant, les plantes consommées régulierement par les bonobos ont été
sélectionnées. Le but est d’évaluer |'effet de certaines plantes sur le sang de patients humains
drépanocytaires. Les échantillons de sang ont été mélangés avec les extraits des plantes
sélectionnées a différentes concentrations. Le sang présentait de nombreux érythrocytes
falciformes. En présence d’extrait d’anthocyanes de la plante Treculia africana, les
érythrocytes reprennent leur forme normale biconcave pour une concentration minimale de
normalisation de 0,652 mg/mL. La plante Treculia africana présente une activité anti-
drépanocytaire en permettant le retour a la normale de la forme des érythrocytes. Toutefois,

la concentration nécessaire est assez élevée (EKUTSU et al., 2016).

En conclusion, a partir des observations de la consommation des plantes par les primates,
les études ont montré que plusieurs espéces végétales ont une activité anti-falciforme (dont
Anthocleista schweinfurthii, Pentaclethra macrophylla, Treculia africana, Adansonia digitata).
Les extraits d’anthocyanes semblent étre un composé a l'origine de cette activité anti-

falciforme, et avoir donc un intérét pour traiter les individus drépanocytaires.

3) Traitement anti-cancéreux

i) Contexte

Les cancers touchent 433 136 nouvelles personnes par an et entrainent environ 150 000
décés en France par an (Fondation pour la recherche sur le cancer, 2023).

Une des stratégies pour développer des traitements anti-tumoraux est de trouver une
substance permettant I'induction de I'apoptose des cellules cancéreuses. L'utilisation de
médicaments pour traiter un cancer s’appelle la chimiothérapie.

De nos jours, il existe des développements de résistance multi-médicamenteuse, c’est
pour cela qu’il est intéressant de s’intéresser a de nouvelles pistes de traitement en se basant

sur la zoopharmacognosie (BEERAN et al., 2014) .
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ii) Espéces végétales

L’étude de KRIEF et al. (2006) a analysé 24 especes de plantes consommées par les
chimpanzés (Pan troglodytes schweinfurthii) pour leurs valeurs chimio thérapeutiques
potentielles.

Le choix des espéces de plantes a été porté sur:

De I’écorce qui présente un bénéfique nutritif minimal et demande de I'effort pour en
consommer,

— Des feuilles a surface rugueuse,

— Des plantes a épines et urticantes qui sont difficiles a manger,

— Des plantes consommeées de maniére occasionnelle uniquement (KRIEF et al., 2006).

Les résultats du criblage biologique des extraits de plantes sélectionnées et consommeées
par les chimpanzés ont révélé un intérét pour I'écorce d’Uvariopsis congensis. Elle contient du
cis-annonacine qui a une action cytotoxique sur les cellules KB provenant d’un carcinome
épidermoide de la langue et du plancher de la cavité orale avec une CI50 de 0,24 ug/mL.

Les extraits d’écorces d’Albizia grandibracteata contiennent des saponines. Ces extraits
présentent également une action cytotoxique sur les cellules KB, 90 % des cellules meurent a
une concentration de 1 mg (KRIEF et al., 2006).

Il serait intéressant d’approfondir les études de ces deux plantes pour leur valeur chimio

thérapeutique.

1. Plante Vernonia cinerea

Une étude de BEERAN et al. (2014) a étudié les propriétés anticancéreuses de Vernonia
cinerea, plante consommée occasionnellement par les primates. Vernonia cinerea appartient
a la famille des astéracées, et est utilisé pour le traitement de I'inflammation, de la fiévre
paludéenne, des troubles rénaux, des infections, de la diurése, des parasites et des cancers en
médecine traditionnelle.

L’étude s’est intéressée a son action sur les cellules cancéreuses du col de I'utérus, du
poumon, du sein et du cblon. L'étude a révélé que I'extrait éthanolique de Vernonia cinerea
possede la propriété d’'induction de I'apoptose et des effets cytotoxiques, dose dépendante,

des cellules cancéreuses épithéliales humaines (col de I'utérus, poumon, sein et colon) avec
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une CI50 a 100 mg/mL. L'extrait éthanolique a été fractionné avec divers solvants puis
I'efficacité a été évaluée : fraction d’éther de pétrole, fraction de dichlorométhane, fraction
d’alcool n-butylique et le reste (BEERAN et al., 2014).

Les études préliminaires ont isolé de Vernonia cinerea des lactones sesquiterpéniques
(Vernolide A et B) et ont montré qu’ils possedent une cytotoxicité sur les cellules cancéreuses
(BEERAN et al., 2014).

Parmi les différents extraits, I'extrait de Vernonia cinerea dans du dichlorométhane est la
fraction avec la cytotoxicité sur les cellules cancéreuses la plus forte. Cet extrait a été mis en
contact avec des cellules cancéreuses du col de 'utérus, du poumon, du sein et du cblon et
les concentrations CI50 ont été déterminées : elles varient de 40,78 +/- 1,61 ug/mL a 59,35
+/- 2,92 pug/mL.

Pour évaluer I'efficacité de I'absorption du mélange dans les cellules cancéreuses ainsi que
la sensibilité, le test d’accumulation de daunorubicine a été réalisé. La daunorubicine est une
molécule de la famille des anthracyclines qui interagit avec I’ADN et a ainsi une action anti-
cancéreuse cytostatique.

En présence d’extraits de Vernonia cinerea dans du dichlorométhane, I'accumulation de
daunorubicine est favorisée dans les cellules cancéreuses. Cela suggére que ces extraits ont
un réle sur les transporteurs de médicaments dans les cellules cancéreuses.

Ainsi la présence de I'extrait Vernonia cinerea dans du dichlorométhane avec les cellules
a augmenté de maniére significative I'apoptose précoce et tardive de ces cellules. De plus,
cela a favorisé I'accumulation intracellulaire de daunorubicine ce qui renforce les effets
cytotoxiques des médicaments chimio thérapeutiques (BEERAN et al., 2014).

Ces résultats suggerent que les fractions de dichlorométhane sont enrichies probablement

en lactones sesquiterpéniques.

La plante Vernonia cinerea peut donc étre intéressante pour le traitement de plusieurs

cancers.
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2. Champignon Ganoderma applanatum

Les gorilles consomment le champignon Ganoderma applanatum. C’est un parasite
présent sur les arbres, assez difficile a détacher. Ce champignon est rare : lorsque les gorilles
réussissent a libérer un morceau, ils s’éloignent d’une centaine de metres et protegent leur
trouvaille des autres individus avant de I'ingérer (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

En médecine traditionnelle chinoise, ce champignon est utilisé pour traiter la tuberculose
ainsi que le cancer de I'cesophage (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

Ganoderma applanatum possede divers composés stéroidiens : I'ergostérol, I'ergosta, le
fungisterol, I'alnusénone, la fiedeline et d’autres triterpénes. Les études de HOBBS en 1995
ont montré que ce champignon présentait des propriétés immunostimulantes.

Les polysaccharides isolés du mycélium avec une concentration de 10 a 50
mg/kg augmentent la prolifération des cellules spléniques in vitro chez la souris et stimulent
également I'activité anti tumorale contre le sarcome 180 chez la souris. En effet, des doses
uniques de polysaccharides extraits de Ganoderma applanatum ont permis un taux
d’inhibition tumorale du sarcome chez la souris de 100 %.

Ce champignon semble avoir un intérét dans le traitement cancéreux. Il serait intéressant

d’approfondir les études (COUSSIN et HUFFMAN, 2002).

En observant les végétaux consommeés par les primates, des études se sont intéressées a
leur action. Certaines plantes telles que Vernonia cinerea, Albizia grandibracteata, et
Uvariopsis congensis, ainsi qu’un champignon Ganoderma applanatum ont des propriétés

cytotoxiques pouvant avoir un réel intérét dans les traitements anti-cancéreux.

4) Traitement antiparasitaire et anti-infectieux

i) Antiparasitaire

Il est intéressant d’appliquer les observations et les études des plantes consommées par

les primates et ayant un effet sur les parasites digestifs a la santé humaine et vétérinaire.
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Oesophagostomum sp. est une infection courante chez les primates mais également chez
les porcs, les moutons, les bovins et occasionnellement chez les humains, et il s’agit d’un agent

pathogéne non négligeable (HUFFMAN, 1997).

De nos jours, les traitements anthelminthiques a large spectre présentent de plus en plus
de résistances. De plus, le co(it des traitements pour les pays en développement rend leur
utilisation peu fréquente voire impossible en Afrique par exemple. L’observation des primates
a permis de porter son attention sur certaines plantes qui ont été alors transposées en
ethnomédecine. Il peut étre intéressant d’élargir leur utilisation. L'objectif serait de pouvoir
accéder facilement aux plantes endémiques pour les utiliser pour leur action antiparasitaire

(HUFFMAN, 1997).

La plante Vernonia amygdalina semble avoir un r6le antiparasitaire chez les primates et
étre utilisée en automédication. Cette plante est déja couramment utilisée dans les tribus
africaines.

Une étude in vivo a été réalisée par NFl et al. en 1999 : la plante a été donnée a des
élevages comme seul vermifuge sous forme de décoction. Les analyses de feces ont montré
une réduction de plus de 52 % des ceufs de nématodes dont Oesophagostomum sp. La
décoction était composée de 10 a 15 grammes de feuilles dans 200 a 400 ml d’eau (HUFFMAN,
2003).

Cette plante pourrait donner des pistes pour des vermifuges plus naturels pour les

carnivores domestiques et éventuellement les humains.

L’étude de KRIEF (2011) décrit un cas d’observation marquant sur la consommation de
plantes inhabituelles. Une jeune femelle chimpanzé présentait des troubles digestifs. Les
observations ont mis en évidence que contrairement au reste du groupe elle s’est mise a
consommer de I'écorce d’Albizia grandibracteata. C’est un comportement couteux en temps
et en énergie, ce qui suggere un intérét particulier a la consommation de cette écorce. Dans
les jours qui ont suivi, les symptomes avaient disparu. L'ingestion des écorces d’Albizia
grandibracteata est peu fréquente mais observée occasionnellement.

Albizia grandibracteata est un arbre pouvant atteindre une trentaine de metres. |l

présente des fleurs roses et une écorce fine, lisse et brune (KRIEF, 2003).
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Les écorces d’Albizia grandibracteata sont connues dans la médecine traditionnelle pour
soigner des maux intestinaux, des ballonnements et le parasitisme intestinal. Des saponines
bioactives ont été isolées des feuilles mais également de I'écorce. La présence de saponines a
une activité anthelminthique et inhibe la croissance des cellules tumorales (KRIEF et al. 2011).

Les observations ont montré que les chimpanzés présentant une forte charge parasitaire
ont consommé |'écorce d’Albizia grandibracteata. Aprés la consommation, les féces recueillis
étaient d’aspect normal et de charge parasitaire nulle. L’'hypothése émise est que la
consommation d’écorce d’Albizia grandibracteata réduit la charge parasitaire des primates
(PEBSWORTH et al., 2006; KRIEF, 2003).

Cette hypotheése est confortée avec I'étude de KRIEF et al. (2006) qui a montré que les
extraits d’écorces d’Albizia grandibracteata présentent une activité anthelminthique sur
Rhabditis pseudo elongata. En effet, cette étude a analysé des plantes consommeées par les
chimpanzés (Pan troglodytes schweinfurthii) et testé leur action sur un ver libre Rhabditis
pseudo elongata (KRIEF et al., 2006).

Cette étude a également mis en évidence que les fleurs d’Acanthus pubescens présentent
une activité anthelminthique importante avec des concentrations entre 25 a 50 g/mL (KRIEF

et al., 2006).

L'utilisation d’especes végétales peut étre intéressante pour agir sur les parasites internes
dans un contexte ou il y a de plus en plus de résistances. Il serait nécessaire de réaliser

davantage d’études sur leur action.

ii) Anti-infectieux

Les études de KRIEF et al (2003, 2006) ont également été menée pour évaluer les
propriétés antibiotiques et antifongiques d’extraits de plantes consommées par les
chimpanzés. Les essais ont été réalisés sur des souches bactériennes (Staphylococcus aureus
et Escherichia coli) et fongiques (Candida tropicalis et Penicillium crustosum).

Les résultats ont montré que les écorces extraites a I'acétate d’éthyle de Diospyros
abyssinica, de Pterygota mildbraedii et d’Albizia grandibracteata ont un pouvoir bactéricide
sur Staphylococcus aureus. Les fleurs d’Acanthus pubescens ont aussi une activité bactéricide

contre Staphylococcus aureus avec une CMI de 25 pg/mL (KRIEF et al., 2006).
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Les extraits méthaloniques d’écorces de Ficus et de Mimusops bagshawei, ainsi que les
écorces de Chrysophyllum albidum et Pancovia pedicellaris inhibent la croissance
d’Escherichia coli. Enfin I'activité antifongique sur Candida tropicalis est faible et provient
d’écorces contenant la substance amphotéricine B dont la CMI est comprise entre 0,03 et 1

ug/mL (KRIEF, 2003).

Il serait intéressant de pousser les recherches sur 'activité de certaines plantes sur les
bactéries et champignons : en effet, de nos jours il y a de nombreuses résistances notamment

envers les antibiotiques, ainsi des alternatives peuvent étre intéressantes a rechercher.

5) Traitement contre le SIDA

Le SIDA (= Syndrome d’Immunodéficience Acquise) est une maladie qui touche plus de 50
millions d’individus dans le monde avec six millions de nouveaux cas par an. La souche la plus
courante est le VIH-1.

Initialement le VIH-1 et 2 n’ont pas pour hote naturel ’'homme mais ils ont été transmis a
I’'homme de maniere zoonotique. Les hypothéses sont que le virus VIH-1 a été transmis par
I'intermédiaire des chimpanzés et le virus VIH-2 par les Mangabeys (KRIEF, 2003).

Les chimpanzés sont porteurs de la souche VIS mais la prévalence reste faible et ils ne

semblent pas impactés par cette infection.

Des essais sur la réplication du VIH dans trois types de cellules (MT4, CEM-SS, PBMC) avec
des extraits de plantes consommées par les chimpanzés ont été menés a I'Institut de Virologie
de la faculté de Médecine de Strasbourg.

Les cellules sont infectées par le virus VIH-1 induisant un effet cytopathogéne. Aucun des
84 extraits de plantes n’a présenté une activité intéressante sur les cellules MT4 infectées par
le virus car les CI50 sont supérieurs a 5 ug/mL. Sur les cellules PMBC infectées avec le VIH 1,
14 extraits de plantes provenant de 11 espéeces sont actifs. Parmi ces extraits, quatre sont
consommés par les chimpanzés : les feuilles d’Albizia grandibracteata, les écorces de
Dombeya mukole, les écorces de Chaetacme aristata et les écorces de Diospyros abyssinica.
Ces extraits ont montré peu de toxicité méme pour des concentrations fortes, ce qui les rend

intéressants (KRIEF, 2003).
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On s’intéresse particulierement aux feuilles d’Albizia grandibracteata, extrait
méthanolique. En effet, elles présentent une activité importante avec une CI50 de 0,23 pg/ml

avec une faible toxicité (KRIEF, 2003).

Parmi les autres plantes étudiées, on note notamment les extraits d’écorce d’Uvariopsis
congensis (extrait méthanolique et extrait a I'acétate d’éthyle) avec une CI50 respectivement
de 0,67 et 0,26 pug/ml (KRIEF, 2003).

Concernant le virus VIH-1 llIB, les résultats révelent également une bonne activité de
I’extrait méthanolique et des extraits d’acétate d’éthyle des feuilles et I'écorce d’Uvariopsis

congensis (KRIEF, 2003).

Cette étude a permis de montrer que quelques plantes consommées par les chimpanzés
ont une action sur les cellules infectées par le VIH-1. Il serait intéressant de poursuivre les
recherches avec les especes végétales identifiées pour réfléchir a de nouvelles pistes de

recherche pour le SIDA.

La proximité phylogénétique entre les grands primates et les hommes est a |'origine d’un
partage de certaines maladies entre eux. L'observation du comportement d’automédication
chez les primates mene a de nouvelles pistes de réflexion pour le développement d’allopathie.
En effet, en observant quelles plantes sont consommées notamment, des recherches peuvent
ainsi étre entamées.

Nous avons pu mettre en avant des pistes de traitements pour le paludisme, la
leishmaniose, la drépanocytose, les traitements anti-cancéreux, les antiparasitaires ou encore
contre le SIDA.

Il serait intéressant de poursuivre des études pour cibler quelles molécules extraites de
telle plante pourraient étre utilisées dans des traitements médicamenteux, en particulier pour

faire face a I'émergence de résistances médicamenteuses.
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Conclusion

Le comportement d’automédication chez les primates a toujours été un sujet source de
débats au sein de la communauté scientifique. Depuis des dizaines d’années, de nombreuses
observations ont été rapportées : ingestion d’espéces végétales occasionnellement, pratique
de la géophagie, application de substances en topique.

Les interprétations de ces comportements par les scientifiques se rapprochent parfois

dangereusement de I'anthropomorphisme ou sont liées a de nombreuses hypothéeses.

De nos jours, les observations des primates se sont limitées a un apport principalement
pour les guérisseurs en médecine traditionnelle dans les tribus. Les études tirées de ces
observations mériteraient d’approfondir les recherches sur le terrain et en laboratoire et de
les étendre a d’autres espéces de primates pour en tirer profit pour la médecine humaine et
animale.

En effet, nous sommes dans un contexte de multi-résistances d’une grande majorité de
catégories de médicaments. Il est intéressant de chercher de nouvelles pistes pour développer

de nouveaux traitements pour faire face a I'émergence des résistances.
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Résumé

Le comportement d’automédication chez les primates non-humains est un sujet de plus en plus
étudié dans le milieu scientifique mais qui fait également débat. Cette étude fournit au lecteur un
éclairage sur ce qu’est I'automédication chez les primates, et ses contributions a la médecine humaine
ou animale. En effet, la proximité phylogénétique des primates et des humains permet d’envisager

une transposition des découvertes d’une espéce a I'autre.

Dans un premier temps, les caractéristiques et les formes d’apprentissages du comportement

d’automédication sont présentées.

Dans une deuxiéme partie, les différentes formes d’automédication chez les primates sont

abordées : I'ingestion de parties de végétaux, la géophagie et I'application de substances en topique.

En conclusion, I'apport de |'observation de certains comportements chez les primates non -

humains dans le développement de I'allopathie en médecine humaine et animale est discuté.
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