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INTRODUCTION

Aujourd'hui en Europe, plus particulierement en France, I'écologie, la santé
publique et le bien-étre animal, surtout concernant les animaux de production,
soulévent de nombreuses questions pour les propriétaires et consommateurs
(Jacques 2014; Thiermann, Babcock 2005). De nombreux clients souhaitent une
approche plus naturelle, respectueuse de I'environnement, tout en apportant les
meilleurs soins a leurs animaux, au moindre colt. Et de I'autre c6té, cette volonté fait
référence a une vision pessimiste de la médecine conventionnelle, ayant
progressivement vu le jour de par les quelques échecs de médication, les possibles
effets indésirables, leur composition inconnue du grand public, les conséquences sur
I'environnement et la contamination des produits d'origine animale. Cela s'explique
qu'aujourd'hui, il est notre devoir « d'éclairer » les clients en médecine vétérinaire sur
les actes et les traitements entrepris, dont les possibles effets secondaires des

différents médicaments utilisés (Lazarus, Delahaye 2007).

La médecine dite douce, regroupant les médecines alternatives comme
l'acupuncture, l'ostéopathie, et surtout ici la phytothérapie, s'est alors présentée
comme une solution de choix car elle est présentée comme ayant moins d'effets
indésirables, naturelle, accompagnée des recettes millénaires qui auraient fait leurs
preuves d'aprés les plus anciens ... (Lazarus, Delahaye 2007) L'utilisation de la
phytothérapie notamment, se fait grandissante pour les chevaux, autres animaux de
compagnie et méme les humains. Quatre vingt pourcent des personnes ont recours
a l'automédication par la phytothérapie ou désirent se faire prescrire des produits
dérivés de plantes dans vingt cinq pourcent des prescriptions (Romero-Benavides et
al. 2017). L'industrie pharmaceutique vétérinaire propose cependant peu de solutions
phytothérapeutiques, peinant a répondre aux différents besoins des clients, et ces
derniers se tournent souvent vers des compléments alimentaires

phytothérapeutiques pour la prévention, voire le traitement de certaines pathologies.

Notamment, le contrdle des parasites internes représente une grande part de
marché dans la médication équine. Les parasites entrainent une baisse d'état
général, une perte de performance, des troubles digestifs plus ou moins violents

pouvant méme conduire a la mort. Les chevaux sont alors souvent, voire trop
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souvent mal vermifugés, occasionnant l'apparition progressive de résistances a
certaines molécules, dont les benzimidazoles et le pyrantel (Geurden et al. 2013;
Nielsen 2022). L'évolution des pratiques vétérinaires a mené a une vermifugation
plus raisonnée, se basant sur la coproscopie et I'étude de I'environnement du patient.
Cependant, elle ne permet que de ralentir I'apparition de nouvelles résistances, et le

manque de nouvelles molécules inquiéte de nombreux scientifiques.

La phytothérapie représente une possibilité de remplacement, certaines
industries de compléments alimentaires proposant des produits revendiquant des
propriétés « vermifuges » naturels et certains clients osant la formulation de leur
propre vermifuge maison. La proposition est séduisante; avec des produits ayant une
formulation plus ou moins connue du public mais qui revendiquent des composants
naturels et présentés comme ayant moins d'effets indésirables, ne produisant pas de
résidus dans les produits et sous-produits animaux et sans toxicité pour

I'environnement.

Certains chercheurs s’intéressent également a la phytothérapie mais avec une
méthodologie scientifique s’appuyant sur I'éthnovétopharmacognosie pour prouver
I'efficacité de certaines plantes voire découvrir de nouveaux composants bio-actifs

anthelminthiques.

Cependant, ces plantes dont l'usage est issu d'un passé révolu vont-elles
réussir a faire évoluer la médecine moderne ? L'approche « Evidence Based
Medicine » est-elle compatible avec un savoir issu de traditions et d'expériences
empiriques ? Ces molécules naturelles anthelminthiques sont-elles dénuées de tout

danger ?

C'est par ce travail bibliographique que je souhaiterais aborder ces différents
aspects, allant du cheval avec ses différents parasites internes, aux plantes et
molécules connues pour des propriétés anthelminthiques prometteuses, jusqu'aux

limites de ces plantes et de leurs investigations.
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|. Les parasites du tube digestif des chevaux : importance médicale
et économique.

1. Les différents parasites et leurs conséquences biologiques,
economiques et écologiques.

La recherche du bien-étre, de la performance et de la production méne au
controle des différents parasites internes pouvant infester le cheval a tout age. Ceux-
ci ménent a une expression clinique plus ou moins séveére. Les chevaux au pré et au
boxe sont concernés par les parasites, avec un spectre différent impliquant donc le
mode de vie et l'utilisation des chevaux. Nous aborderons ici les différents parasites
digestifs rencontrés chez le cheval, leur pathogénicité et leurs conséquences sur le
bien étre animal et la santé publique. Tout ceci sera vu d'un point de vue pratique,
certains éléments théoriques seront effacés, car bien mieux expliqués dans des

ouvrages prévus a cet effet.

a. Les cyathostomes ou petits strongles.

Ces nématodes de la sous-famille des cyathostomes regroupe 13 genres et
une cinquantaine d'especes. lls représentent aujourd’hui les parasites les plus
freqquemment rencontrés dans l'espéce équine. D'une prévalence de 80%, ces
parasites touchent tous les stades physiologiques, avec une tendance décroissante
avec l'age (Beugnet et al. 2005; Leathwick et al. 2019).

Malgré une forte hétérogénéité, ce groupe possede une grande homogénétié
dans le cycle biologique (cf lllustration 1). L'héte définitif, le cheval, est infesté par
des larves L3. Quittant leur enveloppe, elles infestent rapidement les glandes de
Lieberkihn du caecum et du célon puis rejoignent la muqueuse et la sous-muqueuse,
voire la musculeuse, pour s'enkyster. Ainsi, elles muent pour devenir L4 ou rentrent
en hypobiose (forme inhibited larval stage) pour quelques mois a plusieurs années,
surtout en hiver. C'est ce phase inhibée qui va étre une des cibles de la
vermifugation au printemps, afin de limiter la réexcrétion de parasites (Beugnet et al.
2005; Love, Murphy, Mellor 1999).
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lllustration 1: Cycle biologique cyathostomes

L'émergence des larves du kyste se fait au retour des temps favorables au

développement des ceufs. Elle donne lieu a la transformation des larves en stade 5

qui formeront ensuite des adultes pondant des ceufs. Les adultes sont alors localisés

dans le caecum et le célon et peuvent rester jusqu'a plus d'un an avant de mourir. Au

total, la période prépatente peut durer de 6 semaines a plusieurs années selon

I'hnypobiose (Love, Murphy, Mellor 1999; Camuset 2018a).

Une fois les ceufs excrétés, ceux-ci vont se développer L1, L2 puis L3
infestantes tout en restant dans leur enveloppe. La rapidité d'évolution dépend du
climat, notamment le gel ou la sécheresse qui peuvent endommager les larves L3. Si
les conditions sont favorables, la contamination des hoétes se fait de plus en plus
importante jusqu'a la fin de la période estivale de par le développement des larves et
I'excrétion des ceufs qui est la plus importante a la belle saison, avec un plus grand

ratio de vers femelles (Beugnet et al. 2005; Leathwick et al. 2019).

D'un point de vue anatomique, les adultes sont des petits vers fins gris, au
contraire des larves 4 et stade 5. En effet, ces dernieres ne mesurent alors que
quelques millimétres jusqu'a 10-12 mm, et sont rouge sang, d0 a leur mode de
nutrition hématophage. Les adultes ne représentent que 10% de la population finale,
c'est I'observation de larves L4 dans les crottins qui permet de faire le diagnostic en

plus de la présence d’'ceufs (Beugnet et al. 2005).

Les cyathostomes sont réputés les plus pathogénes, pouvant entrainer une

diarrhée plus ou moins sévere, une anémie, des cedemes déclives, pyrexie, jusqu'a
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I'émaciation pouvant conduire a la mort en 2-3 semaines (Love, Murphy, Mellor
1999; Beugnet et al. 2005). Cette forte pathogénicité est liée a I'enkystement et/ou
I'émergence des larves, menant a une irritation mécanique de la muqueuse
intestinale et une réponse immunitaire liée aux produits d'excrétion-sécrétion libérés
dans le kyste. On appelle ce phénoméne une cyathostomose larvaire aigué, ayant
lieu en fin d'hiver, début de printemps ou suite a un stress ou l'administration d'un
anthelminthique chimique (Love, Murphy, Mellor 1999; Leathwick et al. 2019). En
effet, I'administration d'un anthelminthique s'attaquant aux adultes va mener a une
libération importante de larves qui vont prendre les places libérées. Les adultes
normalement ont un « feed-back » négatif sur les larves, maintenant un nombre

équilibré de vers dans le systéme digestif (Camuset 2015).

b. Ascaride : Parascaris equorum

Ces helminthes de la famille des Ascarididae touchent principalement les
équidés de moins de 2 ans, avec une prévalence de 30-50%. lls sont ensuite
rarement vus chez les adultes (Laugier et al. 2012), avec une prévalence de 10-20%
seulement. Contrairement aux carnivores domestiques, il n'existe pas de
contamination in utero ou durant la lactation pouvant expliquer le jeune age des

individus infestés.

D'aprés le cycle du parasite, la contamination se fait par les ceufs larvés L2 (cf
lllustration 2). Suite a l'ingestion, ces larves émergent et traversent la paroi
intestinale pour se transformer en L3. Elles effectuent alors des migrations : vers le
foie, puis vers les poumons une semaine plus tard en empruntant la voie sanguine.
Elles se transforment en L4 dans le mucus trachéobronchique, remontant jusqu'au
pharynx pour étre dégluties et rejoindre dans l'intestin gréle. Elles finissent leur
maturation pour se transformer en adultes, la période prépatente durant 10 a 15
semaines, avec un pic d'infestation en automne (Clayton, Duncan 1979; Beugnet et
al. 2005).
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Illlustration 2: Cycle biologique Parascaris equorum

Les ceufs peuvent rester dans le milieu extérieur jusqu'a 10 ans, que ce soit
sous les gelées et dessiccation Leur évolution en ceufs infestants peut se faire en
moins de 2 semaines, avec la larve L2 qui reste protégée a l'intérieure de la coque
(Reinemeyer 2009).

Au niveau pathologique, Parascaris equorum est responsable d'ascaridose.
Cette pathologie touchant les jeunes chevaux de moins de 2 ans se traduit par des
troubles respiratoires (toux, jetage nasal lié a I'hypersensibilité immunitaire) et
digestifs (diarrhée, colique d'intensité variable, anorexie), associés a une léthargie et
un retard de croissance dont des troubles tendineux et osseux. Ces pathologies sont
liées au mode de nutrition chymivore des adultes, consommant une grande quantité
de calcium, phosphore, oligo-éléments, vitamines et glucose. Les symptémes
peuvent cependant s'aggraver, notamment avec une bronchopneumonie lors de
surinfections respiratoires, ou des coliques mortelles avec un trop grand nombre
d'adultes dans le tractus digestif, occluant celui-ci, ce qui fait de ce parasite le plus

dangereux pour les poulains (Reinemeyer 2009).

c. Les grands strongles : Strongylus sp.

Ces helminthes de l'ordre des Strongylida et de la famille des Strongylidae,
étaient les représentants majoritaires il y a plusieurs dizaines d'années (Sallé et al.
2020). Aujourd'hui, leur présence est rare, avec une prévalence inférieure a 30%
dans la majorité des pays, depuis l'instauration de programmes de vermifugation

efficaces, les cyathostomes ayant pris leur place (DelLay, Peregrine, Parsons 2001;
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Jurgenschellert et al. 2022). Tous les stades physiologiques peuvent étre infestés,
surtout lors d'utilisations non raisonnées de traitement anthelminthique (Beugnet et
al. 2005). L'espéce la plus connue est Strongylus vulgaris, dont la prévalence a

chuté, mais qui reste un parasite tres pathogeéne.

Le cycle de ce parasite commence chez le cheval par l'ingestion des larves
L3 (cf lllustration 3). Elles sont ingérées et arrivent dans l'intestin gréle, ou elles se
débarrassent de leur enveloppe. Elles vont alors pénétrer la muqueuse intestinale,
se transformer en L4, avant de commencer leur migration. Elles gagnent les petites
artérioles qui rejoignent les artéres coliques et caecales puis l'artére mésentérique
craniale, au total 2-3 semaines aprés l'ingestion des larves infestantes (McCraw,
Slocombe 1976). Cette localisation se retrouve le plus souvent en automne / hiver, a
l'inverse de la présence maximale des ceufs en extérieur. Elles muent finalement en
stade 5, ces pré-adultes qui vont retourner vers la paroi intestinale par voie sanguine
avant de former des nodules ceaecaux et coliques. lls y évoluent en adultes qui se
fixent a la paroi intestinale pendant 2 mois, qui pourront pondre. La période
prépatente est alors de 6-7 mois jusqu'a 1 an (Beugnet et al. 2005; Nielsen et al.
2022).

Artére mésentérique
criniale (Automne / Hiver)

L4 =Pp- Stade 5
Trajet ‘
inverse

HD : Cheval Stade 5
——— _/-—-—--‘—'"‘3 —**d';
/"5.75 = i/ \ et J‘,

4 i B
Y, 4w

Migration
sanguine

¥ Printemps /
Eté

Larves 1, 2,3
lllustration 3: Cycle biologique Strongylus vulgaris

Les ceufs évacués dans les féces vont donner des larves L1, L2 et finalement

L3 sans quitter leur enveloppe. Cette protection est cependant faible face au gel, au

temps sec et lors de fortes chaleurs. La formation de larves infestantes depuis le

stade d’ceufs se fait en 1 semaine (McCraw, Slocombe 1976; Beugnet et al. 2005).
Les larves sont responsables d'une pathologie sévere nommeée « artérite
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vermineuse ». En effet, lors de la migration des L4 dans les artérioles et arteres,
celles-ci vont provoquer la formation d'un thrombus. La taille de ce dernier est
dépendante de la charge parasitaire. L'occlusion du vaisseau est accentuée par la
réaction inflammatoire provoquée par la présence des vers, ce qui va épaissir l'intima
des artéres et donc rétrécir le calibre artériel. Les signes cliniques d'une telle
pathologie sont de la fatigue et une anorexie; associées a des coliques d'intensité
variable, voire de I'hyperthermie. Dans certains cas, une boiterie du membre
postérieur a chaud peut étre observée lors de thrombose aorto-iliaque. Enfin, des
troubles nerveux, hépatiques, pulmonaires peuvent étre observés lors de migrations
erratiques des larves et leur localisation. Elle peut méme entrainer la mort lors
d'infestations majeures, souvent rencontrées chez les poulains ou individus naifs
(DeLay, Peregrine, Parsons 2001). La constatation d'une telle pathologie, notamment
par palpation transrectale d'une masse mésentérique a pulsation artérielle, doit
mener a la vermifugation mais aussi a une possible administration d'aspirine 20

mg/kg/j pour rétablir la bonne circulation (Beugnet et al. 2005).

Il existe aussi d'autres grands strongles, avec S. edentatus et S. equinus de la
méme famille, ou encore du genre Triodontophorus sp.. Leur prévalence est inégale
a travers le monde, certaines especes majoritaires dans des pays, mais absentes
dans d'autres. Ces helminthes peuvent affecter cependant tous les chevaux
(Beugnet et al. 2005; Jurgenschellert et al. 2022).

En se concentrant d'abord sur S. edentatus et S. equinus ceux-ci possedent
un cycle quelque peu différent de S. vulgaris (cf lllustration 4). Le mode d'infestation
est le méme, avec des larves L3 qui vont sortir de leur enveloppe dans l'intestin gréle
pour ensuite migrer. Cette migration est différente selon I'espéce (Jurgenschellert et
al. 2022) :

— pour Strongylus edentatus les larves vont muer en L4 dans le foie puis aller
dans le péritoine (d'ou leur nom de « strongle hépato-péritonéal »). lls vont
ensuite former une masse en sous-péritonéal droit ou se forment les pré-
adultes qui vont rejoindre les parois du ceecum et du cdlon pour former des
nodules qui libéreront les adultes en 2 mois. Le parasite présente une période
prépatente de 11 mois (McCraw, Slocombe 1974).

— Pour Strongylus equinus les larves L3 pénétrent dans la paroi du csecum et du

cblon et forment des nodules pour muer en L4. Ces derniére migrent vers le
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foie pour y rester 3-4 mois avant de se transformer en adultes immatures. Ces
derniers vont retourner vers sa localisation d'origine en passant par le
pancréas (d'ou leur nom de « strongle hépato-pancréatique »). La période
prépatente est alors de 9 mois (McCraw, Slocombe 1985).

Pour I'évolution des ceufs dans I'environnement extérieur, ceux-ci suivent la méme

évolution que S. vulgaris (Beugnet et al. 2005).

Migration
sous-péritonéale

Stade 5
Larves 4 Mig¢3tion

pancréatique
igration Migration
hépato- hépatique

g, Ppéritonéale S,

endentatus equinus HD : Cheval Stade 5
Larves 3 R |
Larves 3

Larves 1,2, 3

lllustration 4: Cycle biologique Strongylus equinus et S. edentatus

Concernant Triodontophorus spp., leur cycle se rapproche des petits
strongles. Le cheval s'infeste en ingérant les larves L3, celles-ci pénétrent la
mugqueuse intestinale, mais s'arrétent a la séreuse pour donner successivement des
L4, stade 5 puis adultes. Le pouvoir pathogéne est moins important que les grands

strongles avec une faible migration (Beugnet et al. 2005).

d. Anoplocéphales.

Ces cestodes, ou teenias, ont longtemps été sous-estimés, en termes de
prévalence et pathogénicité, chez les chevaux (Gasser, Williamson, Beveridge
2005). Aujourd'hui, ils sont évalués a une prévalence supérieure a 60% en Europe, et
62% en France. Les parasites regroupés dans cette famille sont nombreux, mais se
distinguent par la famille des anoplocéphalidés. Le plus représenté est
Anoplocephala perfiolata, alors que A. magna et Paranoplocéphala mamillana sont

beaucoup plus rares.Toutes les classes d'age sont touché, dans le monde entier
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(Beugnet et al. 2005).

L'infestation du cheval se fait par I'ingestion non pas du parasite directement,
mais de petits acariens, les oribates, qui sont nombreux dans les paturages. Ceux-ci
résistent a tous les temps, pour une durée de vie de plus d'un an, et sont d'une
importance capitale pour la fertilisation des sols (Denegri et al. 1998). Ces hétes
intermédiaires contiennent des larves qui seront libérées dans l'intestin de I'équidé
suite a l'ingestion de ces acariens. Elles se fixent a la muqueuse caecale, avant de
donner un cestode adulte en l'espace d'une dizaine de semaines. Ce stade de
maturation se retrouve essentiellement au niveau du caecum (80%) mais aussi de la
valvule iléo-ceecale (10%), ce qui peut entrainer de graves pathologies (Williamson
et al. 1997). La répartition se fait selon la charge parasitaire des cestodes, mais
aussi de la présence d'autres parasites caecaux, qui rentrent en compétition. La
période prépatente est de 6-10 semaines, un cycle relativement court débutant au
printemps avec la sortie au pré. Les adultes libérent ensuite des ceufs ou directement
des segments ovigéres, étant des parasites hermaphrodites. Ces ceufs sont ensuite
ingérés par les oribates, qui évoluent en larves en seulement 15 jours (cf /llustration
5). Ces larves résistent dans leur héte intermédiaire jusqu'a sa mort. L'infestation se
fait alors crescendo du printemps a l'automne, avec la sommation des infestations
(Beugnet et al. 2005).

Printemps — Automne
Adultes

HD : Ch eva__l_ n

Larves i ‘ ) | CEufs

Larves

lllustration 5: Cycle Anoplocéphales
Bien que ce soit principalement des ceufs qui soient éliminés, il peut arriver
que des adultes soient expulsés suite a I'administration d'un vermifuge ou par
décrochage. lls sont reconnaissables par leur aspect plissé, ces vers plats mesurant

au plus 4-8cm de long pour 1-2cm de large (Beugnet et al. 2005; Gasser, Williamson,
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Beveridge 2005).

Concernant les pathologies associées au teeniasis, elles se présentent avec
des épisodes diarrhéiques et des coliques d'intensité variable. Cela est a relier a la
localisation des adultes, au niveau de la valvule iléo-caecale, perturbant la motilité
intestinale et le passage des aliments. Ainsi, I'entérite associée va mener a une
paralysie de la valvule et donc un arrét de transit. Celle-ci peut étre associée a une
intussusception caeco-ceecale, iléo-caecale voire une perforation caecale. La
dangerosité est donc dépendante de la charge parasitaire (Gasser, Williamson,
Beveridge 2005; Veronesi, Diaferia, Piergili Fioretti 2009). En terme de prévalence, il
est décrit que 80% des coliques iléales et 20% des coliques spasmodiques sont

associés a la présence de cestodes (Beugnet et al. 2005).

e. Oxyures.
Parasites fréquents chez le cheval, ils sont cependant bénins sans

complications. Oxyuris equi et Probstmayria vivipara sont les principaux
représentants de la famille des Oxyuridés, le premier pouvant s'observer chez plus
de 25% des équidés, l'autre étant beaucoup plus rare. lls infestent tous les stades

physiologiques des équidés, présents sur tous les continents (Beugnet et al. 2005).

Le cycle de Oxyuris equi (cf lllustration 6) commence par l'infestation des
chevaux par les ceufs embryonnés avec une larve L3, ces derniers étant trés
adhérents a toute surface. Les ceufs éclosent dans le tractus intestinal pour donner
des L3 qui évolueront en L4 dans la muqueuse caecale ou colique. Ces derniers vont
évoluer par la suite en forme pré-adulte puis adulte. Les adules se localisent dans le
gros intestin et le rectum. La période prépatente est de 5 mois. Les ceufs pondus se
retrouvent a I'extérieur, s'effritant de la marge anale pour tomber dans
I'environnement. Dans ceux-ci va évoluer une larve qui deviendra infestante en

moins d'une semaine (Beugnet et al. 2005; Sallé et al. 2016).
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lllustration 6: Cycle biologique Oxyuris equi
Les ceufs ainsi que les adultes peuvent étre observés en vue de la localisation
rectale. Un enduit ocre se trouve aux marges de I'anus, tandis que de rares adultes

blancs de 1-2cm de long peuvent étre observés en train de pondre.

En termes de pathologies, celles-ci se résument principalement aux lésions
d'excoriations et alopéciques di au prurit intense provoqué par la présence des
parasites. Cependant, ces plaies peuvent se surinfecter, ce qui peut mener a des
pathologies plus graves. Lors de rares infestations massives, un inconfort abdominal

peut étre observé, avec une possible colite (Beugnet et al. 2005).

f. Stronqgyloides westeri

Ces nématodes font partie de la famille des Rhabditidés. Rarement rencontrés
dans les écuries avec une bonne hygiéne et de bonnes vermifugations, ils ne
touchent principalement que les poulains jusqu'a leur 6-8éme mois de vie (Beugnet
et al. 2005; Miller et al. 2017).

La particularité de ce parasite est qu'il possede deux cycles : un cycle
parasitaire et un autre libre indirect. En ne s'intéressant qu'au cycle parasitaire (cf
lllustration 7), l'infestation du jeune poulain se fait par l'ingestion ou la pénétration
transcutanée des larves L3. Celles-ci se trouvent dans le milieu extérieur, mais aussi
dans le lait et le colostrum de la mére, ce qui représente le principal réservoir de
contamination. En effet, les adultes peuvent étre infestés par des larves qui

s'inhiberont. A la faveur d'un stress ou d'une baisse d'immunité, notamment la
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parturition, ces larves se réveilleront et migreront a la mamelle pour étre excrétées
durant la lactation jusqu'a 32j post-partum (Thamsborg et al. 2017). Une fois a
l'intérieur de l'organisme, les larves migrant jusqu'aux poumons par voie sanguine,
pour se transformer en L4. Elles gagnent ensuite la trachée pour étre déglutie pour
finalement se localiser dans l'intestin gréle. Les larves évolueront alors en adultes,
qui ponderont des ceufs dans le milieu extérieur, pouvant rester vivant jusqu'a 4-5
mois. La période prépatente est extrémement courte, d'une semaine environ (Miller
et al. 2017). Dans le cas d'une infestation par le colostrum, les ceufs peuvent
apparaitre en moins de 2 semaines. Ceux-ci donneront des larves L1, L2 puis L3 afin
de recommencer le cycle. Le cycle indirect permet de conserver un réservoir
exogene, capable de se reproduire sans parasiter un organisme tiers. Les poulains
sont cependant principalement infestés suite a l'infestation asymptomatique de la

meére (Beugnet et al. 2005).

Migration pulmonaire L4 =Migration intestinale

HD : Poulain

A e T R

Trans
Cutanée

L1,12,L3
lllustration 7: Cycle biologique Strongyloides westeri

En effet I'anguillulose est une pathologie touchant essentiellement les jeunes
poulains, lors de leur 2éme semaine de vie, alors que les adultes ne sont que des
réservoirs. De par leur jeune age, l'infestation peut entrainer des pathologies
digestives séveéres. Les poulains présentent une diarrhée aigué verdatre non fétide,
menant a une déshydratation rapide et majeure, un amaigrissement et une anémie,
voire la mort. Longtemps considérée comme la « diarrhée de chaleur » avec
l'imprégnation hormonale des premiéres chaleurs post-partum de la jument, cette
pathologie est uniquement due au pouvoir pathologique de ces nématodes. Due a la
migration pulmonaire, des troubles respiratoires associés a de la toux peuvent étre

observés, pouvant aller jusqu'a la détresse respiratoire. La sévérité des symptdmes
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est reliée directement a la charge parasitaire (Miller et al. 2017; Thamsborg et al.
2017). Avec l'age, les signes cliniques s'affaiblissent pour finalement étre invisibles.
Le rare signe remarquable pour tous les stades physiologiques est la présence de
Iésions locales aux extrémités, marquant le passage trans-cutanée du parasite
(Beugnet et al. 2005).

q. Gasterophilus sp.

Aprés avoir vu ces différents helminthes, nous nous tournons vers l'ordre des
diptéres. La famille des Gastérophilidés infestent les chevaux avec les larves,
visibles par gastroscopie. Ces parasites peuvent infester d'autres animaux, dont les
chiens ou les lapins. Leur répartition mondiale est essentiellement en Europe, avec
une prévalence de 30 a 60% chez les équidés. En France, la prévalence de
différentes espéces a été étudiée dans les années 90, avec une prévalence
maximale pour G. intestinalis a 34% contre 13% pour G. nasalis et 2% pour G.
haemorrhoidalis (Bernard et al. 1994). L'espéce la plus représentée est
Gasterophilus intestinalis, rencontrée dans 90% des cas de gastérophilose (Beugnet
et al. 2005).

Le cycle biologique (cf lllustration 8) different peu entre les différentes
espeéces, sauf par le chemin de migration jusqu'a lI'estomac. En effet, l'infestation des
chevaux se fait majoritairement par la stimulation des ceufs qui se trouvent sur les
membres des chevaux ou plus rarement sur I'herbe. Cette stimulation va mener a
I'éclosion des larves L1 qui va se développer au niveau des muqueuses buccales,
linguales et gingivales. Elles évoluent en L2 qui gagnent progressivement le tube
digestif pour rejoindre la partie non glandulaire de I'estomac, ou elles se transforment
en L3. Ces L3 sont majoritairement présentes entre octobre et mai-juin. Ces larves
restent ainsi durant 10 mois, avant de se détacher et étre entrainées dans l'intestin
pour étre expulsées (Nielsen et al. 2022). Une fois dehors, elles s'enterrent pour se
transformer en pupes, qui donneront des insectes adultes en 1 mois. Cependant, les
pupes sont trés sensibles au froid et a un excés d'humidité et ne peuvent pas évoluer
dans une écurie. Les insectes, qui ne vivent que 2-3 semaines, pondront durant I'été

sur les chevaux présents en pature (Beugnet et al. 2005).
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lllustration 8: Cycle biologique Gasterophilus sp.

Les ceufs sont reconnaissables facilement sur les poils des chevaux. Ce sont
des petits points de 1 mm de long, jaunatres, fixés aux poils des extrémités. Une fois
ingérées, les larves ne sont visibles que par gastroscopie. Elles se retrouvent
accrochées a la muqueuse gastrique, voire duodénale, de forme cylindrique avec de
nombreuses rangées d'épines. Leur localisation précise dépend encore une fois de
I'espéce infestante (Zhang et al. 2016). La majorité se trouve cependant autour du
margo plicatus, tandis qu'une minorité se trouve en région glandulaire (Agneessens
et al. 1998). Elles mesurent environ 2cm de long pour 1cm de large, leur nombre

pouvant amener a des pathologies plus ou moins séveres (Beugnet et al. 2005).

La majorité des infestations par des larves de gastérophiles se traduisent par
des douleurs d'estomac. Les lésions stomacales donnent un aspect de « nids
d'abeilles », qui peuvent mener a des ulcéres voire une perforation stomacale lors de
complications. Des coliques peuvent étre engendrées, d'intensité modérée, des
dysphagies, voire une dyspepsie selon la localisation des larves. Pour G. intestinalis,
I'emplacement des larves se fait majoritairement sur la partie non glandulaire,
pouvant aller jusqu'au cardia et altérer sa motilité (Waddell 1972). Le volume de
I'estomac peut étre réduit de 50% suivant la charge parasitaire, entrainant un retard
de croissance pour les jeunes ou un amaigrissement. Pour certaines especes, la
migration des larves L1 se fait directement de l'extérieur de la joue vers la cavité
buccale. Appelée « dermite estivale des joues » ou « dermite serpigineuse », elle

peut se trouver en Europe (Beugnet et al. 2005).
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h. Conséquences des infestations parasitaires sur le bien-étre animal et
la santé publique.

Les vers entrainent des troubles aigus comme nous avons pu le constater.
Cependant, dans leur généralité nous observons des changements hématologiques
et biochimiques, avec une neutrophilie, une éosinophilie, ainsi qu'une
hypoalbunémie, hyperglobulinémie et augmentation des phosphatases alcalines
(PAL) en 3-9 semaines post-infection. On observe aussi la plupart du temps une
anémie, due aux lésions hémorragiques engendrées par les vers en s'accrochant a
la paroi, aux migrations de certains vers occasionnant des hémorragies mineures ou
encore a leur mode d'alimentation hématophage. De plus, au niveau clinique,
l'infestation par ces différents vers mene a des expressions communes (Waddell
1972; Klei, Chapman 1999; Beugnet et al. 2005). Les animaux infestés présentent
une perte d'appétit, un amaigrissement et une amyotrophie, liés aux parasites qui
sont responsables d'une mauvaise utilisation des nutriments, avec une perte de
protéines et une augmentation de la demande en amino-acides (Brady, Nichols
2009). On note ainsi une certaine ressemblance de I'expression clinique mais il est
important de noter que linfestation d'un cheval par des parasites est rarement
homogéne, et qu'il est donc difficile de relier un signe particulier a un parasite
particulier (McCraw, Slocombe 1976).

Les infestations parasitaires peuvent aussi représenter un risque de coliques.
En effet, les vers peuvent troubler la motilité digestive par l'inflammation induite,
occlure certaines lumieres et altérer directement la paroi digestive. Ainsi, ils
représentent un risque important de colique, pouvant aller d'une colique a gérer
médicalement ou d'une colique chirurgicale : une intussusception caeco-caecale, une
infarction non-étranglée ou un tympanisme caecale. Les grands strongles en sont les
agents majeurs, mais aussi les cestodes, dont une forte charge parasitaire est un
facteur important de coliques (Pavone et al. 2010). Par contre, les petits strongles
meéneraient a diminuer le risque de coliques, de par la présence d'adultes qui
inhibent les larves enkystées ayant un effet protecteur contre I'émergence, et donc
I'action pathologique associée (Stancampiano et al. 2017). D'autres parasites,
comme Parascaris equorum, sont plutét responsables d'impactions coliques,
traduisible par du reflux et un état de choc (Reinemeyer, Nielsen 2009). Cependant,
certains parasites peuvent provoquer des coliques non digestives. Notamment
Strongylus vulgaris avec l'artérite vermineuse. La douleur engendrée peut provoquer

une colique, voire un syndrome abdominal aigu di a l'infarction intestinale (Beugnet
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et al. 2005; Reinemeyer, Nielsen 2009). Les anoplocéphales représentent une
augmentation du risque de coliques de 3 a 4 avec une altération du transit iléo-
caecale Des lésions dans la région iléo-ceecale peuvent mener a des coliques
séveres, a résoudre chirurgicalement, dans 15% des cas, avec un pauvre pronostic
en vue de l'inaccessibilité de la région anatomique (Proudman, Trees 1999). Le
traitement aussi du parasitisme peut induire une colique plus ou moins sévere.
L'administration d'un vermifuge doit alors se faire, selon le contexte, accompagnée
d'anti-inflammatoires pour limiter l'inflammation et ses complications (Gongalves,
Julliand, Leblond 2002; Reinemeyer, Nielsen 2009).

Les parasites internes peuvent porter atteinte aussi au long cours. Les petits
et grands strongles peuvent provoquer des diarrhées chroniques et une perte de
performance associées a une perte d'état (Beugnet et al. 2005). Ceci est relié aux
larves enkystées pour les cyathostomes qui sont trés résistantes et qu'a I'heure
actuelle, aucun traitement chimique ne peut éliminer 100% des larves enkystées
(Leathwick et al. 2019). Ces maladies chroniques ne sont pas une finalité, de
nombreux chevaux portant des milliers de vers sans développer de symptédmes
(Love, Murphy, Mellor 1999).

En raison de ces multiples infestations possibles par différents vers, le cheval
peut-il présenter un danger pour la santé publique et I'environnement ? C'est la que
se pose l'approche One Health, une nouvelle discipline qui fait le lien entre santés
humaine, animale et environnementale. Apparu en 1997, ce mouvement universitaire
a pris des proportions mondiales en s'engageant dans la réalisations des objectifs de
développement durable de I'ONU (One Health 2023). En 2010, il fait I'objet d'un
accord tripartite entre I'Organisation mondiale de la santé, I'Organisation mondiale de
la santé animale et ['Organisation des Nations Unies pour I'agriculture et

I'alimentation (Anses 2023).

En ce qui concerne le risque de zoonoses, aucun des parasites
précédemment cités ne présentent un risque de transmission direct ou indirect.
Cependant, le cheval n'est pas exempt de maladies zoonotiques, notamment liées a
la présence de parasites. Théoriquement, on pourrait aussi citer Taenia saginata dont

la transmission serait possible par un contact mains bouche (Grasset 2015).

Sans parler d'hétes intermédiaires, on peut aussi penser aux formes libres des

parasites étudiés. Restant un certain temps sur les paturages ou box, ces parasites
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peuvent porter des résistances qui, nous le verrons plus tard, peuvent entrainer une

vermifugation excessive des chevaux et donc une pollution de I'environnement.

One Health se penche d'ailleurs sur l'adaptation et la coévolution dans la
relation parasite-environnement. L'environnement parasitaire repose alors sur de
nombreux facteurs modifiables, allant du climat avec de nouveaux parasites
apparaissant dans notre environnement nationale et qui s'établissent dans nos
régions ; I'anthropisation des milieux ruraux augmentent les échanges entre animaux
et humains, d'ou un risque plus élevé de zoonoses ; la modification de contact entre
parasite et héte, que ce soit avec le changement des habitudes alimentaires, le
meilleur traitement des eaux ou la production autonome sans contréle de denrées

dans son jardin, en présence d'animaux ... (Dreyfuss 2019)

Les traitement utilisés notamment dans la lutte des parasites ménent a
I'excrétion de résidus qui pourraient étre toxiques pour I'nomme, s'il vient a
consommer des produits ou a vivre dans une zone polluée ; toxique pour les
animaux vivants dans la zone, notamment les bousiers ou autres insectes vivant par
les défécations contaminées des animaux domestiques et sauvages ; ou encore
toxique directement pour I'environnement avec une pollution des sols, plantes et eau
(Echassoux 2016).

Nous avons pu voir, a travers ces différentes descriptions des vers et de leur
pathogénicité, leur impact sur la vie du cheval et des humains. Bien que chez les
humains, ces parasites ne relévent aucune menace directe, leur excrétion avant ou
apres traitement peut poser un probléme environnementale. L'environnement quant
a lui est touché par les parasites sous leur forme libre, avec de possibles formes
résistantes, mais surtout par les traitements réalisés chez les chevaux infestés.
Concernant les chevaux, la présence de parasites ménent a une perte d'état général
dans la majorité des cas, mais aussi a une baisse de performances intolérable pour
des chevaux de compétition, voire a des coliques et pathologies graves qui peuvent
engager le pronostic vital. Leur importance dans le quotidien pose la nécessite de
leur traitement. Celui-ci doit étre adapté a la population équine touchée, leur activité,

l'objectif pour le propriétaire et pour le vétérinaire, ainsi qu'aux moyens financiers.
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2. Analyse du marché frangais des traitements contre les parasites du
tube digestif des chevaux

a. Le marché du médicament vétérinaire en France, le médicament de

sa définition & sa commercialisation et la mention des produits

frontiéres.

Touchant une population francaise de 1130 milliards d'animaux, dont un million
de chevaux, le marché vétérinaire représente un chiffre d'affaires a plusieurs dizaines
voire centaines de millions d'euros, en deca du chiffre d'affaire du médicament a
usage humain (a plusieurs milliards d'euros). La France se place cependant premiére
en matiére de recherches et de fabrication de médicaments et de diagnostics
vétérinaires en Europe, avec Virbac, Ceva et Vetoquinol qui font partie des 10
premiers laboratoires mondiaux. La France se présente aussi premiére du marché
européen en termes de chiffre d'affaires avec 900 millions d'euros. Cependant, |la ou
les chiens et les chats représentent plus de la moitié des médicaments (64% en
comptant le petfood), les chevaux sont un marché de niche a seulement 4%, stable
dans le temps. Avec le temps, les chevaux de travail ont laissé la place aux chevaux
de loisirs et de sports, demandant une pharmacopée adaptée, mais qui reste
aujourd'hui trés limitée. Contre 7,4 millions de chiens et 13,5 millions de chats, le
marché touche 1 million de chevaux seulement. Concernant les vermifuges, ils
représentent 7% du chiffre d'affaires, équivalent aux anti-infectieux, mais loin derriére
les vaccins et les insecticides (SIMV 2023a; 2023b).

Légalement, le médicament vétérinaire est « une substance ou une
combinaison de substances destinée aux animaux utilisée pour : traiter ou prévenir
une maladie ; restaurer ou modifier les fonctions physiologiques d'un animal grace a
ses effets médicamenteux sur le systéme immunitaire ou le métabolisme de I'animal ;
établir un diagnostic médical ; euthanasier » (EUR-Lex 2018a). On pourra classer les

médicaments aussi en deux catégories :

— Par présentation ou allégation : on citera alors les vaccins, les antibiotiques,
les antiparasitaires ou encore les anti-inflammatoires. Cette catégorie se
définie par « toute substance ou composition présentée comme possédant
des propriétés curatives ou préventives a I'égard des maladies animales »

(ANSES 2019; Légifrance 2022).

— Par fonction : on parlera alors des différents organes et fonctions du corps,
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dont la reproduction, [l'appareil musculo-squelettique, la neurologie,

l'ophtalmologie, I'endocrinologie ... C'est I'action pharmacologique qui importe

(SIMV 2023c). On compte alors « toute substance ou composition pouvant

étre utilisée chez I'animal ou pouvant lui étre administrée en vue soit de

restaurer, de corriger ou de modifier des fonctions physiologiques en exergant
une action pharmacologique, immunologique ou métabolique, soit d'établir un

diagnostic médical » (ANSES 2019; Légifrance 2022).

Pour les antiparasitaires, nous parlerons ici des anthelminthiques, les
médicaments utilisés pour traiter un animal infesté par les parasites précédemment
cités comme les cyathostomes, qui sont des nématodes, ou encore Anoplocephala
qui est un vers plat dit cestode (Holden-Dye, Walker 2014). Par vulgarisation, nous
utiliserons aussi le terme « vermifuge », alors que celui-ci ne devrait faire référence
qu'aux produits ne tuant pas les vers mais les faisant fuir I'organisme, au contraire du
vermicide qui tue les vers. Aujourd'hui, la vermifugation d'un cheval se base sur des

vermicides ou en tout cas des anthelminthiques au sens large.

Un médicament vétérinaire frangais doit posséder, pour étre commercialisé
comme tel dans le cas le plus fréquent, d'une autorisation de mise sur le marché dite
AMM. Cette derniére s'obtient par la formation d'un dossier complexe, fondé sur

I'examen de la balance bénéfice/risque du produit, intégrant :

— La démonstration de son efficacité pour l'indication visée, pour I'animal, pour
l'utilisateur et pour une posologie recommandée (dose, durée, voie
d'administration). Le laboratoire pharmaceutique présente alors les essais
précliniques, faits in vitro et in vivo chez des espéces non cibles, et les essais

cliniques chez l'espéce cible ;

— La mise en évidence des effets indésirables prévisibles liés a son utilisation et
sa fréquence, selon les essais cliniques et non cliniques et de I'étude de la

toxicité du produit ;

— La définition de la qualité chimique, biologique ou microbiologique du

médicament, la qualité des procédés de fabrication, et leurs reproductivités.

Concernant I'évaluation du risque pour I'environnement, elle se fait en deux
étapes dans la construction du dossier d'AMM depuis 1992 : la premiére étape
évalue les scénarios d'exposition de I'environnement selon 'usage du médicament.

Si la concentration dans I'environnement est faible, le risque écotoxique sera
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considéré comme acceptable. Si la concentration dans l'environnement est assez
importante, une deuxieme étape sera mis en place. Cette derniere se fait avec la
réalisation d'études d'écotoxicité. Aucun médicament trop dangereux pour
I'environnement ne peut obtenir un AMM, mais en cas d'écotoxicité « faible », des
mesures présentes dans la RCP peuvent aider a controler cette toxicité : limitation
épandage, précautions d'utilisation. Méme si I'AMM a été obtenue, Ila
pharmacovigilance est susceptible d'enlever cette AMM si trop de retours
d'écotoxicité sont déclarés (SIMV 2022).

En Europe, il existe 4 procédures pour 'obtention de cette AMM : la procédure
nationale pour une AMM valable dans un seul Etat membre ; celle de
reconnaissance mutuelle pour une AMM identique dans plusieurs états membres a
partir d'une AMM déja obtenue dans un autre état ; la centralisée pour une AMM
valable dans tous les états membres ; la procédure décentralisée pour autoriser un
nouveau médicament dans plusieurs Etats de maniére concomitante sans AMM
préexistante (Anses 2022). Cette derniére sera alors obtenue pour une durée limitée
de 5 ans, puis renouvelée sans limitation durée sauf sur avis de 'ANSM, notamment
concernant la pharmacovigilance, qui renouvellera alors pour une durée limitée
(Anses 2022; ANSM 2023).

Comme cas particulier, autre que 'AMM mais qui permet la commercialisation
d'un produit pharmaceutique, nous pouvons citer les ATU, ou Autorisations
Temporaires d'Utilisation. Ces produits, avant l'obtention de leur AMM sont alors
disponibles en établissements de santé pour une durée limitée, afin de traiter les
maladies graves ou rares, lors d'absence de traitement approprié, qui ne peut étre
retardé. Cette dérogation est délivrée par le directeur général de I'ANSES lors de
gestion de situation sanitaire inédite (Anses 2022). Nous pouvons aussi parler de
I'enregistrement, une procédure « allégée » qui concerne les médicaments
homéopathiques ou a base de plantes, selon des conditions spécifiques (ANSM
2020).

Une fois un médicament vétérinaire autorisé, le vétérinaire se doit de I'utiliser
en priorité afin de prévenir ou guérir une pathologie précise pour une espéce
indiquée par 'AMM. Cependant, il peut arriver qu'aucun médicament ne permet une
utilisation comme souhaitée ou pour l'espece traitée. Il s'agit d'une utilisation hors
AMM, répondant au principe de la cascade, c'est-a-dire quels autres médicaments

peuvent alors étre utilisés, sous la responsabilité directe du vétérinaire, selon un
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ordre précis. L'utilisation hors AMM dépend aussi de l'espéce, selon si elle est
destinée ou non a la production d'aliments comestibles pour les humains. Ainsi,
I'absence d'un médicament vétérinaire pour l'indication et I'espéce animale traitée
peut impliquer le vétérinaire, sous sa responsabilité directe, a utiliser pour éviter des

souffrances inacceptables, a titre exceptionnel, un médicament :

— Autorisé par I'état ou un autre état pour la méme espéce, ou une autre
espece, avec la méme indication ou une autre indication. Si I'animal est

producteur de denrées alimentaires, I'autre espéce sera aussi productrice ;

— A défaut, si I'espéce est productrice, autorisé pour une espéce non productrice

de denrées alimentaires, pour la méme indication ;
— A défaut, autorisé pour un AMM humain ;

— A défaut, ce sera une préparation extemporanée, comprenant les préparations

en phytothérapie, sous ordonnance vétérinaire.

Dans le cadre du hors AMM, larticle L5141-2 permet la définition de
différentes préparations :
— La préparation extemporanée vétérinaire, qui n'est pas préparée a l'avance,

étant prescrit pour un individu unique.

— La prescription magistrale vétérinaire, soit une préparation extemporanée
réalisée par une personne autorisée pour un animal déterminé ou un groupe

d'animaux ;

— La préparation officinale vétérinaire qui fait référence a toute préparation
réalisée en pharmacie conformément aux instructions d'une pharmacopée et

destinée a étre délivrée directement a I'utilisateur final (Légifrance 2011a).

On peut aussi utiliser un produit autorisé dans un pays tiers, pour la bonne
espéce et la bonne indication a condition d’avoir une autorisation d'importation (EUR-
Lex 2018a).

Les antiparasitaires internes utilisés, spécialité ou préparation extemporanée
sont soumis a prescription. Cette prescription comprend alors les conseils
thérapeutiques et recommandations faites au propriétaire ou a I'éleveur, ainsi que les
médicaments délivrés, administrés par le vétérinaire ou non délivrés. Cette derniére

sera une officine et non une autre clinique vétérinaire, car les vétérinaires n’ont pas
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le droit de tenir officine ouverte. Chaque ordonnance doit indiquer :
— Le numéro d’inscription a I'ordre des vétérinaires et nom du prescripteur
— L'adresse de la clinique auquel le prescripteur est rattaché

— L'identité de I'animal (qui est normalement obligatoirement identifié par puce
électronique depuis janvier 2008 (Renault 2023))
— L'identité du propriétaire ou, dans le cas du cheval, du détenteur, notamment

avec son nom, prénom ou raison sociale et son adresse
— Le médicament délivrée, avec sa dénomination ou formule
— La date de délivrance de I'ordonnance

— La quantité, la posologie, sa voie d'administration et la durée du médicament
prescrit (Ministére de l'agriculture et de la péche 2007; Ordre national des
vétérinaires 2022; SIMV 2023a).

Ainsi, l'ordonnance permet aussi une tracabilité du médicament depuis sa
prescription a son utilisation. Notamment, chez un éleveur si le cheval n’est pas sorti
de la filiere alimentation humaine, cette ordonnance est gardée pendant 5 ans dans
le registre d'élevage (SIMV 2023a). Dans le cadre notamment d'un élevage ou d'une
structure équine, une prescription est possible sans voir I'animal si un suivi sanitaire
permanent est effectué. Celui-ci comprend des soins réguliers ; un bilan sanitaire
d'élevage, ou dit d'écurie en équine, obligatoire depuis 2022 tous les ans, qui permet
la formulation du protocole de soins ; ce dernier qui permet de faire la liste des
pathologies rencontrées dans les écuries, permettant une prescription sans examen
clinique, et la détention de médicaments ; des visites de suivi une fois par an
minimum (Ministére de I'agriculture et de la péche 2007). Une prescription est en
général valable un an sauf pour les antimicrobiens ou les aliments médicamenteux,
dans ce cas, l'ordonnance est valable 5 jours (Ministére de I'agriculture et de la
péche 2007; Ordre national des vétérinaires 2022). La délivrance des médicaments
n'est possible que par les pharmaciens d'officine sous présentation de I'ordonnance ;
le vétérinaire qui a rédigé I'ordonnance ; les groupements agreéés d'éleveurs pour les
médicaments inscrits dans le programme sanitaire d'élevage et figurant sur une liste

positive (Ministére de I'agriculture et de la péche 2007; Légifrance 2017).

Concernant les animaux de production, la prescription du médicament doit

faire mention du temps d'attente. Celui-ci se définit comme « la période nécessaire
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entre la derniére administration du médicament vétérinaire a l'animal dans les
conditions normales d'emploi et I'obtention des denrées alimentaires provenant de
cet animal, afin de protéger la santé publique, en garantissant que de telles denrées
alimentaires ne contiennent pas de résidus en quantités supérieures aux limites
maximales de résidus des substances pharmacologiquement actives, fixées par le
reglement (CE) 470/2009 » (Légifrance 2011a). Les temps d'attentes sont indiqués
dans le résumé des caractéristiques du produit, sauf en cas d'utilisation hors AMM.
Alors, il convient de suivre les différents temps d'attente selon les matiéres premiéres

produites et commercialisées :

— La viande et les abats des mammiferes et des volailles : le plus long temps
d'attente prévu est alors multiplié par 1,5. Il sera sinon de 28 jours si le
médicament est non autorisé pour les animaux producteurs de denrées
alimentaires. Sinon de 1 jour si le médicament donné est nul ou si utilisé chez
des animaux d'une famille taxinomique autre que les espéces cibles

autorisées.

— Pour le lait, le temps d'attente le plus long est multiplié par 1,5 et sera sinon
de 7 jours si le médicament est non autorisé pour les animaux de production.

Si le médicament est nul, il sera de 1 jour (EUR-Lex 2018a).

Il existe une exception pour les équidés : les substances essentielles qui
regroupent des substances ne bénéficiant pas de LMR mais qui peuvent malgré tout
étre administrées a des équidés de la filiére alimentation humaine (réglement (CE)
1950/2006). Dans ce cas, le temps d’attente est de 6 mois (Légifrance 2021). Leur
utilisation doit étre déclarée sur le carnet de I'animal, ainsi que dans la base SIRE, s'il
n'a pas été déja exclu de la consommation (Hugnet 2022). Il n’y a pas de molécules

a propriétés vermifuges dans la liste des substances essentielles.

En dehors des médicaments précédemment cités, les autres impliquent
I'exclusion définitive de la filiere bouchére, sans retour arriére possible. Cet acte,
avant possible sous la volonté du vétérinaire, est notifié maintenant par le vétérinaire
uniquement lors d'administration de tels médicaments, sur la partie Il du feuillet
médicamenteux dans le document d'identification du cheval, ainsi que dans la base
SIRE. Autre possibilité, I'animal peut étre exclu de la consommation pour un motif
administratif, notamment pour un duplicata de carnet (les carnets rouges). Il est donc

d'autant plus important d'obtenir I'accord du propriétaire, via le détenteur délégataire
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selon le contexte (Delerue 2023; Hugnet 2022).

Finalement, I'obtention d'une AMM nécessite la construction d'un dossier AMM
complexe et onéreux. Le laboratoire doit montrer, a travers de nombreux tests et
essais cliniques, une efficacité démontrée, une moindre écotoxicité, le moins d'effets
indésirables, un temps d'attente court et enfin la reproductivité a chaque produit de
ces qualités. Chacune de ces qualités augmente le colt de production, jusqu'a
plusieurs millions pour certains, dont les enjeux environnementaux, ce qui peut
mener a l'abandon de la production pour un marché de niche (SIMV 2023d). Le
marché des anthelminthiques est aussi largement abandonné dans la recherche en
vue des molécules présentes, comme l'ivermectine, efficaces et ou des recherches

se révélent insécuritaires et non rentables au final (Sepulveda-Crespo et al. 2020).

Pour schématiser la mise en place d'un vermifuge pour les équidés sur le

marché, Nixon présente dans un de ses articles cette illustration :
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Source : (Nixon et al. 2020)

Cette illustration montre les nombreux facteurs qui rentrent en concurrence
avec ces objectifs et qui explique que, depuis le développement de la moxidectine,

aucune autre molécule anthelminthique n'a vu le jour :
— Des facteurs économiques, avec un besoin d'anthelminthiques sur le marché ;

— Le prix de I'anthelminthique, qui doit étre intéressant pour les acheteurs, et

dont la rentabilité des investissements est possible ;

— L'intérét scientifique et politique de la production d'un nouveau

anthelminthique ;

— Les résistances anthelminthiques qui peuvent peut-étre s'appliquer sur les
nouvelles molécules recherchées et le retour sur investissement incertain

durant la recherche ;

— L'étude de la pharmacocinétique et pharmacodynamie, associée a la
formulation et sa toxicité pour le consommateur, I'environnement et enfin la

présence de résidus ;
— Les codts des essais cliniques ;

— L'autorisation de mise sur le marché avec l'approbation des différents pays,
notamment I'AEM ou Agence Européenne des médicaments qui va donner

cette autorisation avec une évaluation par le CVPM (EMA 2018a) ;

— Le suivi de pharmacovigilance une fois le produit développé, associé au

risque de perte économique et la possibilité de développement de résistances.

Pour respecter ces nombreux contréles, la majorité des médicaments issus de
plantes proviennent de molécules isolées. Ces dernieres sont alors contrblées
séverement, et permettent d'assurer une haute qualité de produit et limitant les
résidus. Cette reconnaissance est d'autant plus facile aujourd'hui avec les techniques
de reconnaissance dites omiques, regroupant la génomique, ['étude des
transcriptomes, du métabolisme ou encore des protéines. La molécule alors choisie
doit alors respecter une reproductibilité, afin d'obtenir toujours le méme produit, mais
aussi un colt de production faible, avec une extraction simple et avec le moins de
résidus (Nixon et al. 2020).

Enfin, nous pouvons retrouver en dehors du marché du médicament des
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produits dits frontiéres. Ceux-ci se définissent comme des produits ou des dispositifs
non réglementés ou faisant I'objet d’'une réglementation plus Iégére, mais qui, par
leurs allégations, peuvent étre considérés comme médicaments (Igoho-Moradel

2022). On peut alors compter différentes catégories répondant a cette définition :

— Les produits biocides : Cette appellation recouvre I'ensemble des « produits
destinés a détruire, repousser ou rendre inoffensifs les organismes nuisibles,
a en prévenir l'action ou les combattre par une action chimique ou

biologique » (Igoho-Moradel 2019).

— Les aliments pour animaux, faisant appel aux matiéres premiéres, additifs,
aliments composés (contenant eux aussi des additifs ou non). S'ils visent des

objectifs nutritionnels particuliers, on les qualifiera d'aliments diététiques.

— Les réactifs pour analyses vétérinaires in vitro, qui sont alors exclus de la
définition du médicament vétérinaire citée plus haut, au contraire des produits
de diagnostic in vivo (ANSES 2019).

On peut aussi mentionner les produits cosmétiques et les dispositifs
meédicaux, dont leur usage n'est pas réglementé en tant que produits vétérinaires
(ANSES 2019; Le Point Vétérinaire.fr 2019). Des antiparasitaires externes,
notamment insectifuge, se sont trouvés touchés par cette catégorie, considérés
comme non meédicament malgré leur application sur I'animal (Igoho-Moradel 2019).
Par exemple pour les biocides, des LMR ne sont pas définis et leur utilisations sur
des animaux de production peut poser des probléemes (Igoho-Moradel 2019).
Concernant les anthelminthiques, toute revendication thérapeutique pour un aliment,
notamment vermifuge, en fait un médicament (ANSES 2019). Nous verrons
cependant que des compléments alimentaires, sans réglementation, revendiquent
des vertus pouvant étre interprétées comme vermifuges. C'est en cela que réside un
danger pour l'utilisateur, I'animal et I'environnement, car l'efficacité et la toxicité de
ces produits n'‘ont pas été étudiées et leur usage n'est pas encadré par des
professionnels de la santé, alors qu’ils « apparaissent, de maniére implicite mais
certaine, aux yeux d'un consommateur aviseé, — eu égard a leur présentation- avoir
un effet » (Le Point Vétérinaire.fr 2019). En 2021, 21 cas a la frontiére des produits
alimentaires, 27 des dispositifs médicaux et 7 pour les produits biocides ont été
dénombrés. 78 demandes ont sur environ 300 produits ont été recues par I'ANSES-

ANMV. Il en résulte une régularisation par l'industriel pour étre conforme, notamment
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la mise en place d'un dossier pour AMM. S'il n'y a pas de correction, une mise en
demeure peut toucher l'industriel, avec le retrait du produit et des amendes pour non
conformité (ANSES 2022a).

Le marché équin en France se révele étre un marché de niche comme cité
plus haut. Avec seulement 4% du marché, la garantie d'un retour sur investissements
n'est pas sdre. Le cheval posséde aussi des identités multiples (de loisirs, sport,
production), ce qui demande alors un investissement important pour obtenir un
médicament utilisable par tous les chevaux. En effet, le cheval en France a su
évoluer au fil des années. Comme nous allons le voir dans la prochaine partie, il
posséde plusieurs identités notamment celle d'un animal de compagnie, de
compétition mais aussi de production. Avec les différents aspects du médicament
que nous venons de voir (temps d'attente, AMM, substances essentielles), nous
pouvons imaginer les contraintes imposées a la fabrication d'un médicament pouvant
étre utilisé efficacement, sans délai dopage ou temps d'attente trop long, et sans

ecotoxicité en vue de la proximité avec I'homme.

b. Les chevaux en France : nombre, détention, utilisation.

Le cheval, Equus caballus, est un mammifére ongulé herbivore, qui s'est
installé dans le paysage frangais depuis de nombreuses décennies. D'abord animal
de travail et de production, il est devenu un animal de loisirs et de compétitions, et
méme de sport, occasionnant des changements dans sa prise en charge médicale et

son entretien.

D'aprés I'Observatoire économique et social du cheval (IFCE-Observatoire
Economique et Social du Cheval (OESC) 2023), en se rapportant au nombre de
transpondeurs posé depuis 2003 a 2008, il y a environ un million de chevaux fin
2021 en France. Cela représente la 6éme population équine Européenne, et la
France, précédant I'Allemagne, se place deuxiéme dans la détention des équidés.
Quarante pour cent de la population équine frangaise cependant ne présente pas
d'origine connue (Drapeau 2022). La population est en baisse depuis 2012, avec une
diminution des flux entrants, dont les naissances et les importations. Les sortants,
dont les abattages et les équarrissages, ne sont pas en hausse, voire en baisse pour
ce qui des abattages. Cela résulte en une population vieillissante avec un 4ge moyen
de 11 ans, comparé a 8,6 ans en 2008 et un risque de pathologie plus élevé. Tous

ces chevaux sont organisés dans la filiere équine, dont la structuration regroupe
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différents types de chevaux : sport, loisirs et viande. Bien qu'évoluant dans des
environnements sociaux radicalement différents, I'objectif de leur élevage est
l'obtention d'un cheval « performant » dans sa spécialisation (Dornier, Drapeau 2022;
Lourd, Blanc 2023).

Les chevaux sont présents sur toute la France, mais il existe une forte
disparité dans leur réparation. Le principal facteur est la dominante d'activité :
élevage ou équitation. La Normandie, la Nouvelle Aquitaine et le Pays de la Loire,
trois régions regroupant la moitié des chevaux de course, sont des terres d'élevage,
plus de 200 élevages donnant plus de 5 produits par an. Comme nous pouvons le
voir sur I'lllustration 10, la Nouvelle Aquitaine et I'Auvergne-Rhéne-Alpes, elles
représentent les régions a plus de 100 000 eéquidés et regroupant plus de la moitié
des naissances nationales (dont un cinquiéme juste avec la Normandie). Les autres
régions contiennent en moyenne 75000 équidés, sauf la Corse qui n'en loge que
4000.

4000

lllustration 10: Répartition de la population d'équidés en France

Source : (Réseau Equin 2011; IFCE-Observatoire Economique et Social du Cheval (OESC) 2022;
2023)

Accompagnant ces eéquidés, on compte plus de 160 000 détenteurs, dont un
peu plus de 100 000 sont déclarés au SIRE depuis fin 2021. Dans le monde de
I'élevage, les éleveurs ne possedent cependant aujourd’hui majoritairement qu'une
ou deux juments, avec seulement 8% des éleveurs ayant 5 juments ou plus. De
nombreux particuliers s'essayent a la reproduction, tandis que les élevages les plus
renommés conservent un monopole d'une race ou d'une qualité de service. On

observe alors une augmentation du nombre d'étalons et de pouliniéres, mais plutét
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parmi les chevaux de loisirs et de particuliers, que de courses. Cependant, malgré
cette augmentation de reproducteurs, il n'y a pas d'augmentation de naissance. Pour
reprendre les principaux chiffres des différentes filieres équines, voici un tableau
regroupant la proportion de chaque population en France, les flux financiers

correspondant ainsi que quelques caractéristiques :

Caractéristiques Nombre Flux financiers Description
Chevaux (million d'euros)

En chute (-20% en volume et

5252 chevaux abattus nombre d'équidés)

(trait + &ne majorité)

De production 147 M€ Augmentation import viande
6117 tonnes ; )
. Consommation stable depuis
consommeées 2020

3°me gport national

31% Selle — 30% ONC — 9500 établissements équestres

De loisirs / sport 7% Ponevs 1052 M€ Sport = 124194 cavaliers avec
° y licence (75% club, 22% amateur,
3% pro)
5% Galop — 9% Trot 8900 propriétaires de chevaux de
De course 26500 Chevaux a 9767 M€ course
I'entrainement 8,8 milliards € de paris

Disparition du territoire francais
avec mécanisation
mais réapparition pour entretien,
police montée et transport

8% Trait — 11% Ane (+/-
De travail Selles) 26 M€
Recherche force motrice

Tableau 1: La filiere équine en France

Source : (Réseau Equin 2011; Dornier, Drapeau 2022; IFCE-Observatoire Economique et Social du
Cheval (OESC) 2023)

Comme vous pouvez le constater, la tendance va vers la disparition de
I'abattage équin pour la viande en France. Cependant, cela pourrait varier dans les
prochaines années avec le retrait de la filiere bouchére seulement par
I'administration d'un médicament vétérinaire sans LMR et non plus par décision du
propriétaire. Les vieux chevaux sans avenir au fond d'un pré pourraient alors laisser
place a une possible mort contrélée en abattoir. Cela va aussi de pair avec les
changements écologiques, a la recherche d'une viande de bonne qualité, moins cher
et au moindre impact environnemental que la viande bovine, qui pourrait étre la
viande chevaline (Lamy et al. 2023). Les chevaux de sport sont de plus en plus
nombreux et de plus en plus chers, avec des galopeurs vendus plusieurs millions
d'euros a Deauville lors des mises aux enchéres. Les propriétaires sont alors a la
recherche d'une haute performance dés la naissance, en rapport avec les fibres type
2, accompagné du minimum de tares (Iésions ostéo-articulaires juvéniles, kystes ...),

pour des chevaux qui resteront en box dans un environnement contrélé. Enfin, les
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chevaux de sport sont de moins en moins nombreux, les pensions et box / paddock
aménageés sont délaissés en vue du prix pour le pré au domicile et des activités de

loisirs plutot que de la compétition.

Pour les chevaux de loisirs et de compétitions, en particulier dans le domaine
amateur, ces derniers représentent des colts la plupart du temps sous-estimés par
les propriétaires. Déja a I'achat, I'acquisition d'un cheval demande un équipement de
base, qu'il faudra par la suite entretenir, ainsi que la construction d'infrastructures
pour l'accueillir. Cependant, les colts d'achat, qui peuvent pourtant atteindre plus de
10000€ selon l'activité choisie, peuvent paraitre moindres par rapport aux codts

d'entretien annuels qui comprennent :

— L'hébergement : soit I'alimentation (le foin et les compléments) et I'eau (de
source ou de ville) mais aussi la litiere du box (paille, copeaux ...). Ces colts
sont a réévaluer si le cheval est en pension en box / paddock avec la carriére

inclue ;

— Les soins: on comptera ici uniquement les actes préventifs comme les
vaccins, vermifuges, les actes d'ostéopathe, du maréchale et la mise en place

de fers, du dentiste ... ;

— Les assurances, comme la licence a la FFE pour pratiquer, mais aussi
I'assurance responsabilité civile pour parer aux accidents provoqués par un

cheval en fuite par exemple ;

— Le matériel dont I'équipement du cheval (tapis, bride, selle ...) et du cavalier
(bombe, pantalons, tenues officielles ...) mais aussi I'entretien des

infrastructures (cl6tures, abri, paddock, pré ...)

— Son utilisation : particulierement pour les chevaux de compétitions, ou chaque
concours demande un investissement direct financier, mais aussi de quoi

transporter le cheval jusqu'a destination.

Pour se rendre compte de ces dépenses annuelles comparées aux couts

d'achat, le Tableau 2, synthétise les principales informations.
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Codt| Hébergement| Soins (+/- Matériel Activité Achat Achat
Catégorie assurance) | (équipement, équipement | infrastructure
chevaux infrastructure)

Pré 100-450€ 260-530€ 250,00 € Variable 300-2500€ | 700-1850€
domicile, (+40-76€)
occasionnel
Pré/box 700-1910€ | 450-840€ 300,00 € Variable 300-2500€ | 700-3200€
domicile, (+40-76€)
occasionnel
Pension 1440-3000€ | 470-860€ 300,00 € 0-980€ 400-2600€ /
pré/paddock (+40-76€)
, polyvalent
Pension, 3000-8400€ | 800-1540€ 500-750€ 1740-3220€ | 1500-10500€ /
compétition (+76-676€)
amateur

Tableau 2: Codt d'entretien et d'achat d'un cheval
Source : (Heydemann 2013)

Bien que ce tableau reflete la majorité des codlts, d'autres dépenses restent
cachées. Notamment pour le transport, un véhicule est demandé ainsi que le permis
I'accompagnant selon la catégorie du véhicule. Les frais d'activité extra ne sont pas
comptés, notamment une randonnée impliquant un logement et des repas, ou encore
les cours et concours pour les chevaux de compétition. L'entretien des prairies,
patures et pré n'est pas aussi pris en compte. Enfin, le plus important : les soins
vétérinaires a l'occasion d'une plaie, colique, bilan de santé ... Ne sont pas pris en
compte ! Bien qu'aujourd’hui limité par les assurances prises par les propriétaires,
pouvant les aider financiérement lors de ces situations difficiles, il n'est pas rare de
doubler, voire plus, les frais de soins. De méme, point positif, I'entretien de plusieurs
chevaux permet de diluer les frais notamment sur I'hébergement et les infrastructures
(Heydemann 2013). Bien entendu, l'argent ne représente pas le temps a passer avec
les chevaux, que ce soit lors des activités, mais aussi en dehors pour aller jusqu'a
eux, s'assurer de leur bonne santé, vérifier la présence d'aliments et d'eaux
suffisants, faire des sorties quotidiennes et cela plusieurs fois par jour. La mise en
pension de l'animal permet alors de diminuer ce budget temps pour le propriétaire,

mais en augmentant les frais financiers.

Les différents chevaux sont logés dans différentes structures, chacune avec
leurs caractéristiques et leurs prédispositions. En dehors du pré ou du logement au
domicile du propriétaire, qui s'intéresse plutét a des chevaux de loisirs purs, nous

pouvons compter d'autres structures spécialisées :
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Caractéristiques Nombre Fonction Caractéristiques
Structures

Centre équestre 9500 établissements Enseignement / Box, prés, paddock ...

éducation / équitation | De plus en plus vers le
paddock avec

nombreux chevaux

Haras 35 000 structures Reproduction Mise en lot des juments
13 Haras nationaux Présence étalons pour
semence
Elevage / Ecuries 33720 éleveurs (mais Sport (Reproduction) | Mise en lot selon age et
comprend les haras) devenir (poulains 1 an,

2 ans, jeunes chevaux,
chevaux dressés ...)

Tableau 3: Infrastructures équines en France

Source : (IFCE-Observatoire Economique et Social du Cheval (OESC) 2022; Drapeau, IFCE-
Observatoire Economique et Social du Cheval (OESC) 2022; Les Haras Nationaux 2023)

Dans le milieu de la reproduction, on peut compter 9278 étalons en 2021, pour
79227 pouliniéres (IFCE-Observatoire Economique et Social du Cheval (OESC)
2023). A cela se rajoutent les pensions, avec des emplacements loués en centre
équestre notamment, ou le cheval vit dans les infrastructures louées et a acces a
certains équipements, notamment la carriere. C'est la majorité des cas en centre
équestre, pour limiter les colts d'infrastructures a la maison a l'achat, mais
augmentant les colts annuels pour I'nébergement. La détention de tout équidé est a
déclaration obligatoire au SIRE, afin de pouvoir connaitre les infrastructures abritant
ou susceptibles d'abriter des chevaux. Cela permet, dans l'intérét sanitaire, de
prévenir a temps et organiser des actions lors d'apparition de maladies, comme la

grippe ou la rhinopneumonie, repérées par le RESPE.

En vue de ces chiffres, nous pouvons voir qu'un cheval sans activités
particulieres pour le loisir demande un budget annuel équivalent a son prix d'achat.
Ce prix augmente bien entendu si on souhaite une activité plus poussée, moins de
surveillance (pension) et une santé animale plus surveillée et entretenue. Cela va,
pour les chevaux de compétition, jusqu'a un budget annuel équivalant a deux fois le
prix d'achat. Il est donc important, lors de l'achat d'un cheval, de conseiller et de
prévenir le futur propriétaire du budget annuel et de I'engagement de prendre un tel
animal (Heydemann 2013). Bien que le temps permettra de diminuer certains couts,
notamment avec la retraite et la diminution d'activités, la population vieillissante
équine souléve d'autres problémes. Ces animaux ont besoin de plus d'attention,
notamment de soins plus réguliers avec le dentiste et le maréchal, et sont plus

susceptibles de développer des maladies métaboliques, notamment le syndrome de
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Cushing, appelé aujourd’hui dysfonctionnement de la pars intermedia de
I'hypophyse, ou encore la dermite estivale, I'emphyséme, l'insuffisance rénale et les
maladies naviculaires. Concernant la vermifugation, cet acte fait régulierement tout
au long de la vie d'un cheval adulte peut favoriser I'apparition de résistances qui
demanderont alors des coproscopies pour mieux cibler et éliminer les parasites
présents (Geyl 2018).

L'emplacement des structures se fait par dela toute la France, mais aussi au
niveau de zones protégées. Le cheval peut alors refléter l'identité de la région,
notamment la race Camargue dans le bassin camarguais aux bords de la
meéditerranée. C'est un embléme et un atout touristique, mais qui demande aussi une
surveillance de l'impact écologique de ces races. En effet, les chevaux permettent la
formation d'écosystémes riches et l'impact de I'hnomme sur eux peut modifier leur
apport bénéfique (Bigot et al. 2018). C'est le cas avec la vermifugation qui, nous le
verrons juste aprés, par ces molécules peut polluer les zones sur de nombreux mois,
chez des espéces non cibles comme le bousier. Par exemple, pour les zones
NATURA 2000, ce réseau européen regroupant des sites naturels protégés
représenté en lllustration 11, ne devraient pas faire face a I'utilisation de molécules
écotoxiques. Des zones comme la Camargue ou Fontainebleau devraient avoir une
exposition limitée aux antiparasitaires écotoxiques, particulierement les lactones
macrocycliques si on extrapole sa toxicité décrite en traitant des ruminants. Or de
nombreux propriétaires ou détenteurs n'hésite pas a faire de I'automédication toute
I'année sans avis vétérinaire, avec jusqu'a 3 ou 4 vermifugations par an. Bien que
soumis a prescription, il n'est pas rare que dans les grandes structures, une
ordonnance ou un bilan sanitaire soit fait pour I'écurie entiére. |l en va alors de notre
conseil pour I'année quant a un protocole de vermifugation raisonnée, qui peut ne
pas étre respecté. Trop peu d'études ont pu statuer sur l'activité écotoxique, la
rémanence et I'élimination des API chez les chevaux, la question de leur utilisation

dans cette zone restant autorisée pour l'instant (Echassoux 2016).
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lllustration 11: Carte Natura 2000
Source : géoportail.gouv.fr

Ces différentes structures informent aussi sur la pression parasitaire et donc
les traitements associés pour y faire face. Pour les petits effectifs, notamment les
chevaux au pré détenu par des particuliers ou en centre équestre non surcharge,
deux traitements peuvent suffire, I’ un réalisé au printemps et I'autre en hiver.
Comme cela a été détaillé dans la premiére partie, il existe différents parasites
touchant différentes populations équines, selon le mode de vie des chevaux. Un
audit parasitologique est alors préférable pour repérer les parasites présents, voire
les résistances présentes, ainsi que les exigences de I'élevage. Un haras ne peut se
permettre d'avoir des poulains malades et une écurie / élevage de haut niveau ne
peut présenter des jeunes chevaux a l'achat infestés et amaigris. Il est alors
nécessaire, sans contrOle, de réaliser 4 vermifugations. La force cependant de ces
structures est la mise en lot de ces individus, permettant alors de réaliser des
coproscopies de mélange puis individuels afin de limiter les traitements et la

persistance de certains parasites (Camuset 2018b).

En effet, pour limiter le prix d'un usage trop régulier de vermifuges, des
coproscopies peuvent étre réalisées. Celles-ci permettent de reconnaitre plus ou
moins directement les vers impliqués et de statuer l'excrétion de chaque cheval.
Cette stratégie permet dans un premier temps de ne traiter que les groupes
contenant des individus excréteurs puis de ne traiter que les forts excréteurs, qui
représentent en général 20% du troupeau, pour éviter une pression trop invasive sur
la population des helminthes, permettant ainsi de garder une population sensible non

exposée aux anthelminthiques directement (Matthews 2014). Cette population refuge
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garde des génotypes sensibles chez les vers, retardant la mise en place de
résistances. Cependant, cette technique de vermifugation présente des limites selon
le rapport du nombre d'individus traités et non traités, et dépend du stade
physiologique, le climat et la saison (Leathwick, Sauermann, Nielsen 2019). Le seuil
de 200 ceufs par gramme, dits opg, observé par coproscopie individuelle est proposé
par I''FCE et de nombreux articles pour choisir quels chevaux sont a vermifuger
(Camuset 2018a). L'expression clinique d'un forte infestation se retrouve plutét a 500
opg. Le seuil de 200 indique alors les chevaux infestants plutét qu'infestés (Camuset
2015). Ainsi, deux contrdles par coproscopie, de préférence en automne ou a partir

du printemps, permet de statuer le cheval :

— Si les résultats des deux coproscopies a 2-3 mois d'intervalle sont supérieurs

a 200 opg, le cheval est considéré fort excréteur.

— Si les deux résultats sont inférieurs a 200 opg, I'équidé est considéré comme

faible excréteur.

— Un résultat intermédiaire ne permet pas de statuer de maniére sire sur le

statut de l'individu.

Le statut faible excréteur est stable dans le temps, ne demandant qu'une

nouvelle coproscopie I'année d'aprés pour confirmer le statut.

Concernant la coproscopie de mélange, elle nécessite la formation de lot. Un
meélange concerne un lot, de minimum 10 sujets, avec la méme conduite d'élevage.
Une limite de 1000 opg, indique la nécessité du traitement du groupe entier, tandis
qu'en dessous de 250 opg, il ne sera pas traité. Entre les deux seuils, des
coproscopies individuelles seraient a penser pour mieux analyser le statut de
chacun. Une autre approche peut se faire sur I'épidémiologie parasitaire de
différentes parcelles lors de rotations, c'est-a-dire en repérant les parcelles trop
parasitées pour les mettre au repos. Ainsi, en connaissant le cycle de vie de chaque
parasite, on peut évaluer la dynamique parasitaire sur chaque parcelle afin de choisir

un traitement adapté a chaque changement de parcelles (Camuset 2015; 2018b).

Une vermifugation adaptée a ces chevaux se réalise selon son style de vie,
avec souvent deux vermifugations par an. Cela est valable seulement pour les petits
strongles. D'autres parasites, comme le ténia ayant une excrétion intermittente,
peuvent étre étudiés par coproscopie de groupe pour statuer le risque du groupe,

mais pas de l'individu. Pour ce qui est du climat et de la saison, nous avons déja pu
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voir que les parasites apparaissent et disparaissent a des périodes différentes. Il est
important de se rappeler que la majorité des parasites seront rencontrés en
automne, une fois la période prépatente passée. On y retrouve alors les petits
strongles, les grands strongles, les teenias et les gastérophiles. Cependant, les petits
strongles grace a leur caractéristique d'hypobiose, seront trouvables dés le

printemps (Camuset 2018a).

Concernant les poulains, ils sont les plus a risque avec une immunité moins
efficace et une tendance a étre fortement infesté, occasionnant mortalité supérieure
et des risques importants de coliques. lls sont alors traité fréquemment, tous les 2
mois jusqu'a 6 mois, puis 3 a 4 fois par an jusqu'a 2 ans (Laugier et al. 2012;
Camuset 2015). Un schéma type est une vermifugation tous les 2-3 mois avec du
fenbendazole ou du pyrantel jusqu'a 6 mois puis de réaliser une coproscopie et de
traiter les helminthes mis en évidence. Une autre stratégie est aussi de vermifuger
les autres chevaux en contact avec le poulain, notamment la mére avant son
poulinage, la semaine avant la date estimée voire 24h avant, avec de l'ivermectine

ou moxidectine (Thamsborg et al. 2017; Camuset 2018b).

Dans la méme continuité, la différence d'exigences entre un cavalier pro et un
amateur impactera le suivi des chevaux et donc sur le parasitisme. Les cavaliers
amateurs et de niveau club sont plus susceptibles de mettre leurs chevaux en
pensions en centre équestre, ou ils seront en contact avec de nombreux autres
chevaux. Ces derniers sont tous de potentielles sources de parasites, qu'il pourra
rencontrer en zone de pature commune ou au détour des soins. Le budget étant
limité, un cavalier amateur préférera une vermifugation 4 fois par an plutét que des
coproscopies réguliéres, voire dans le pire des cas attendra une baisse de
performances ou un amaigrissement avant de penser a une coproscopie. Les
cavaliers pros, eux, offriront un suivi plus attentif de leur cheval avant de voir une
perte de performances en vue de l'enjeu. Les coproscopies seront plus réguliéres,
tout comme les bilans de santé, mais le cheval sera dans un environnement plus a
risque. Souvent en box seul et devant participer a des compétitions de haut niveau,
le stress peut les rendre plus fragiles face au parasitisme. De plus, le sur-contrdle du
parasitisme dans ces écuries peuvent mener a l'apparition de résistances comme
nous l'avons précédemment cité en grand effectif. Ces résistances méneront a des
couts plus importants et de nombreuses difficultés si elles ne sont pas repérées a

temps.
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Consécutifs a ces différents types de chevaux, leur utilisation, leur logement et
leur position comme possible denrées alimentaires, I'utilisation des différents
médicaments est individu dépendant. Concernant les anthelminthiques que nous
listerons plus tard, aucun retrait de la filiere boucherie n'est nécessaire lors de leur
administration. Cependant, des temps d'attente correspondent a chaque spécialité,

allant de 5 jours pour le Panacur Equine Gard®, a 64 jours pour I'Equest Pramox®.

En conclusion, l'usage d'anthelminthiques sous AMM ne présentent pas
d’'inconvénients majeurs d'utilisation dans les différentes structures et types de
chevaux, sauf éventuellement pour les chevaux destinés a la boucherie avec des
temps d'attente de deux jours a 2 mois. Cependant, I'usage de produits frontiéres,
non considérés comme médicament, peut porter préjudices pour les différentes
catégories. Leur usage n'étant contrlé par des professionnels de la santé animale,
rien ne peut garantir une utilisation sire et sans conditions (temps d'attente, dopage,

présence de résidus ...) pour les différentes catégories.

c. Le traitement antiparasitaire chez le cheval : analyse économique,

I'enjeu  des résistances et conclusion sur les anthelminthiques

disponibles.

Comme nous l'avons vu dans le codt d'entretien d'un cheval, la vermifugation
a un prix. Celui-ci va dépendre de la spécialité utilisé, mais aussi du poids de
I'animal. Les spécialités vétérinaires sont peu nombreuses et vont vers leur
raréfaction. En France, on compte 4 familles majeures d'anthelminthiques, a savoir
les lactones macrocycliques (moxidectine et ivermectine), les benzimidazoles
(Fenbendazole, mebendazole), les isoquinolines (Praziquantel) et Iles
tétrahydropyrimidines (pyrantel pamoate). D'autres molécules sont aussi présentes,
mais avec des spectres plus étroits et donc une utilisation limitée, comme les
hétérocycles simples (piperazine) ou les pro-benzimidazoles (netobimin). Chaque
molécule a son mécanisme d'action et son spectre d'action associé, ce qui demande
un minimum de connaissances pour choisir la molécule la plus pertinente en fonction
du contexte. La plupart des produits comprennent une molécule unique, mais
certains présentent des combinaisons, dont les plus fréquentes lactones
macrocycliques + praziquantel ou benzimidazoles + pyrantel. Leur administration se
fait par voie orale, avec différentes formes galéniques comme des comprimés, des

granulés ou plus communément des pates en seringue conditionnées selon le poids
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de l'animal. Le Tableau 4 offre une synthése des produits disponibles en France,
reconnus par 'ANSES (Gokbulut, McKellar 2018).
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s . . Forme Dose Temps
Spécialité Prix Molécule galénique | AMM Spectre d'attente
Pate orale 02 Grands strongles ; Cyathostomes (adultes et L4) ; Dictyocaulus arnfieldi (adultes et
Alverin 15,00 € | Ivermectine 18.7 mal m ,/k immatures) ; Oxyures (adultes et immatures) ; P. equorum (adultes et immatures %) ; 21 jours
£ MyIg 9’kg Trichostrongle ; Habronémes ; Onchocerca sp. ; Strongyloides westeri ; Gasterophilus
Pate orale 02 Grands strongles ; Cyathostomes (adultes et L4) ; Dictyocaulus arnfieldi (adultes et L4) ;
Bimectine | 25,70 € | Ivermectine ’ Oxyrues (adultes et L4) ; Parascaris equi (L3/L4) ; Trichostrongylus axei ; Habronémes ; | 34 jours
18,7 mg/g | mg/kg ) . -
Onchocerques ; S. westeri ; Gasterophilus
Pate orale
18,7 mg/kg 200 Grands strongles ; Cyathostomes ; T. axei ; Oxyuris equi ; P. equorum ; S. westeri ; H
Eraquell | 17,70 € | lvermectine (+/- o o ’ = > T 30 jours
comprimé pa/kg muscae ; Onchocerca spp. ; Dictyocaulus arnfieldi ; Gasterophilus spp.
20 mg/g)
Furexel | 1900 €| Ivermectine Pate orale 200 Grands strongles ; Cyathostomes ; T. axei ; Oxyuris equi ; O. equorum ; Onchocerca 14 iours
’ 18,7 mg/g | pg/kg spp. ; S. westeri ; Habronema muscae ; Gasterophilus spp. ; Dictyocaulus arnfieldi )
. Pate orale 200 Grands strongles ; Cyathostomes ; T. Axei ; Oxyuris equi ; P. equorum, P. equorum ; ;
Eqvalan | 22,50 € | Ivermectine 18,7 mg/g | ug/kg Onchocerca spp. ; S. westeri ; H. muscae ; Gasterophilus spp. ; Dictyocaulus arnfieldi. 14 jours
Nexmectin | 16,40 € | Ivermectine Pate orale 200 Grands strongles ; Cyathostomes ; P. equorum ; Oxyuris equi ; Onchocerca spp. ; 34 jours
18,7 mg/g | pg/kg Gasterophilus spp
Furexel lvermectine 200 A. perfiolata, A. magna ; Grands strongles ; Cyathostomes ;
i 28,70 € . Pate orale | ug/kg T. axei ; P. equorum ; Onchocerca spp. ; S. westeri ; H. muscae ; Gasterophilus spp. ; 30 jours
Combi Praziquantel . o
1 mg/kg Dictyocaulus arnfieldi
lvermectine I:gt$ rc])qra/le 2%) Grands strongles ; Cyathostomes ; P equorum ; O. equi ; T. axei ; S. westeri ;
Iverpraz | 29,40 € . L MYIg | HaIKg Habronema ; Onchocerca spp. ; Dictyocaulus arnfieldi ; A. perfiolata, A. magna, P. 35 jours
Praziquantel +140,3 1,5 ; ) ;
mamillana ; Gasterophilus
mg/g mg/kg
lvermectine 2%) S. vulgaris, S. edentatus, S. equinus, T. spp. ; Cyathostomes ; P. equorum ; Oxyuris
Equimax | 30,40 € . Gel PO Hg/xg equi ; Trichostrongylus axei ; S. westeri ; Habronema spp. ; Onchocerca ; D. arnfiedli ; A. | 35 jours
Praziquantel 1,5 foli . "G .
ma/kg perfoliata, A. magna, P. mamillana ; Gasterophilus.
Eqvalan lvermectine 200 A. perfiolata, A. magna ; S. vulgaris, S. edentatus, S. equinus, Triodontophorus spp. ;
q 34,20 € . Pate orale | pg/kg | Cyathostomes ; T. axei; O. equi ; P. equorum ; Onchocerca spp ; S. westeri ; Habronema | 30 jours
duo Praziquantel ) . T e
1 mg/kg muscae ; Gasterophilus spp. ; Dictyocaulus arnfieldi.
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Grands strongles ; Cyathostomes (adultes et stades luminaux) ; Ascaridés ; Oxyuris

Equest | 39,20 € | Moxidectine Gel PO u‘;%?g equi ; Habronema muscae ; G. intestinal / nasalis (L2/3) ; S. westeri ; Trichostrongylus 32 jours
axei
Equest Moxidectine 4%) Grands strongles ; Cyathostomes (adultes et larvaires luminaux) ; Ascaridés ; Oxyuris
q 58,40 € . Gel PO Ha/xg equi ; Habronema muscae ; Gasterophilus intestinalis / nasalis (L2/3) ; S. westeri ; 64 jours
Pramox Praziquantel 2,5 ; ]
Trichonstrongylus axe ; Cestodes (adultes).
mg/kg
Pate orale 7,5 Strongylus spp ; P. equorum ; Oxyuris equi ; Cyathostomum spp. ; Cylicocyclus spp. ; S. .
Panacur | 39,30 € | Fenbendazole 187,5 mg/g | mg/kg westeri (adultes et L4) ; D. arnfieldi. 8 jours
174 € Suspension . ) . . ) .
Panacl)cur 42030 | Fenbendazole | buvable 1 L 7,5 Strongylus spp. ; P. equorum ; Oxy.ur/s equi; anthostomes ; Cylicocyclus spp. (adultes 8 jours
10% € /25 L mg/kg et L4) ; D. arnfieldi (adultes L4)
Panacur Suspension m7’/El)<
equine 70,80 € | Fenbendazole | orale 100 er?da?wt Cyathostomes enkystés (L3, L3 inhibées et enkystées, L4) 5 jours
guard per
mg/g 5 jours
Helminthex | 25,40 € Pyrantel Pate orale njgllfg S. vulgaris, S. edentatus, S. equinus ; Cyathostomes ; P. equorum 1 jour
Strongid | 30,90 € Pyrantel Pate orale 6,6 Strongylus spp. ; P. equorum ; Oxyurus equi ; Cyathostomum spp. ; Cylicocyclus spp 0 jour
' 152,3 mg/g | mg/kg o ’ ’ " ’

Tableau 4: Liste des spécialités anthelminthiques francaises

Source Med'Vet.fr, Alcyon.fr
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Pour reprendre les différentes molécules, chacune posséde un mode d'action
propre. Les benzimidazoles inhibent la polymérisation des microtubules des cellules
eucaryotes menant a la destruction des structures cellulaires et donc la mort du
parasite. Cette activité dépend de la pharmacocinétique et de I'nydrosolubilité. Les
lactones macrocycliques ont un mécanisme meédié par l'acide gamma-
aminobutirique, sans action directe. On a alors I'ouverture des canaux Glutamate-
Chlore-ion, particulierement situés dans les muscles somatiques et pharyngés,
conduisant a des vers paralysés ou mourants de faim (Cobb, Boeckh 2009; Holden-
Dye, Walker 2014). Le pyrantel est un cholinomimétique, agoniste des récepteurs
nicotiniques extrasynaptiques et synaptiques. La stimulation de ces récepteurs méne
a la contraction des muscles et a la paralysie du parasite (Sangster, Gill 1999;
Holden-Dye, Walker 2014; Gokbulut, McKellar 2018). Il en va alors de modifier
régulierement les molécules utilisées, afin de limiter I'apparition de résistances aux
différents mécanismes d'action.

Comme dit plus t6t, le prix de la vermifugation va aussi dépendre du poids de
I'animal. Le Tableau 4 nous le montre, la majorité des présentations s'adresse au
maximum a un cheval de 600 kg, notamment pour les pates orales. Le traitement de
chaque cheval demande souvent une seringue individuelle, au risque sinon de sous-
doser le produit. Les doses recommandées pour chaque molécule sont listées dans
le Tableau 5, chaque parasite ayant ses propres caractéristiques limitant I'action de
différentes molécules. Pour prendre l'exemple des cyathostomes, leur forme
enkystée n'est sensible qu'a la moxidectine en une dose ou a du fenbendazole
administré 5j de suite (Nielsen 2022). De plus, pour les ascarides, leur forme
migrante n'est ciblée que par les lactones macrocycliques (Laugier et al. 2012). Pour
Strongylus vulgaris, le pamoate de pyrantel n'a d'action que sur les adultes, au
contraire des autres molécules qui agissent sur les adultes et les larves (Slocombe,
McCraw 1980; Beugnet et al. 2005). Enfin, les cestodes ne sont pas sensibles aux
lactones macrocycliques, ce qui demande bien une rotation des molécules dans
I'année pour atteindre un large spectre (Gasser, Williamson, Beveridge 2005). Ainsi,
en se reportant aux prix d'entretien précédemment cité, on peut accorder aux
traitements anthelminthiques un budget d'environ 20€ par vermifuge, compris dans le
budget soins. Leur fréquence sera en accord avec le degré de soins accordé au
cheval, son activité, mais aussi la réalisation ou non de coproscopies avant

traitement (Heydemann 2013).
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Molécules

. Moxidectine Ivermectine Fenbendazole Mébendazole Pyrantel (embonate)
Parasites
7,5-10 mg/kg 5 jours
consécutifs ou 10-20
A 8,8 mg/kg °
Cyathostomes G LTS 15 Faible efficacité, sauf

Larves enkystées (forte
dose ou 10 mg/kg 5j) ou
stades luminaux *#

L5°

8,8 mg/kg °
Variable sur L5, faible
L4°

200 ug/kg 2

Parascaris equorum e )
q Efficacité variable L4 °

7,5-10 mg/kg 5 jours
consécutifs 2°
Strongylus sp. Adultes et partielle
larves (80% larves
migrantes S. vulgaris) 3°

13 mg/kg 2*°
Anoplocéphales Inefficace contre P.
Mamillana *

5 mg/kg ° ; A it 56
Oxyures Faible pour L4 ° Faible efficacité

Strongyloides westeri

400 ug/kg
Gasterophilus sp. Inefficace contre
Larves larves G. nasalis et
G. equi®

Tableau 5: Tableau des molécules anthelminthiques

Praziquantel

Rouge : Usage déconseillé. Orange : danger utilisation selon age poulain. Jaune : Efficacité variable. Vert : Conseil d'utilisation. Sources : 1.(Reinemeyer 2009) ; 2.
(Reinemeyer, Nielsen 2009) ; 3.(Beugnet et al. 2005) ; 4.(Slocombe, McCraw 1975) ; 5.(Gokbulut, McKellar 2018) ; 6.(Brady, Nichols 2009) ; 7.IFCE ; 8.(Camuset

2018a).
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Les médicaments, grace a leur action directe ou indirecte sur le métabolisme,
peuvent étre reconnus comme dopants ou substances pouvant masquées des
dopants et donc interdits en compétition. C'est le cas de la majorité des substances
médicamenteuses, les différents réglements de compétitions (FFE, FEI, SHF) en
rédigeant une liste modifiée chaque année (Société Hippique Francgaise 2023). Les
substances ne doivent pas alors étre retrouvés durant les contréles, que ce soit le
jour de la compétition ou course voire les 3 jours précédents. Lors de la prescription,
le vétérinaire peut faire mention d'un temps de détection ou délai dopage, a titre
indicatif, calculé par la FEI ou encore I'EHSLC de maniére expérimentale. Ce délai
est cependant approximatif, donnant une idée de quand la substance ne sera pas
détectable dans l'organisme. Il est toutefois conseillé de réaliser un test volontaire
quelques jours avant de partir en compétition, chaque organisme éliminant a sa
vitesse les médicaments regus. Ce test se fait sur un prélévement envoyé au
Laboratoire des Courses Hippiques, dit LCH (Delerue 2023). Un résultat négatif ne

dédouane cependant I'entraineur en cas de contrdle positif par la suite.

Concernant les antiparasitaires, tout comme les vaccins, I'oméprazole et
I'altrenogest, leur usage est compatible avec la compétition en sports équestres, tant

que prescrit par un vétérinaire (Sigler 2021).

Enfin, un des derniers risques, qui pose de nombreux problémes lors de la
médication de chevaux, réside dans leur potentiel abattage. En effet, les
médicaments présentent alors un risque de par la présence de résidus. Le respect
des temps d'attente des médicaments prescrits est alors primordial, comme cité
préalablement. Le réglement européen 37/2010 fixe alors des limites maximales de
résidus, qui définissent des seuils acceptables dans les denrées alimentaires issues
d'animaux traités, de substances contenues dans les médicaments vétérinaires. Ces
seuils sont calculés selon I'exposition possible du consommateur de denrées
(ANSES 2023). Les LMR découlent des études de toxicité a long terme sur les
animaux de laboratoire (par exemple 3 ans pour les études de cancérogénicité) afin
d'obtenir d'abord la DSE, Dose sans effet Toxique chez les animaux de laboratoire.
Puis est fixée la DJA, Dose Journaliere maximale admissible chez 'homme, avec un
facteur de sécurité de 10 a 1000, exprimée en mg/kg. Elle est ensuite répartie entre
les différentes denrées selon un repas type pour donner une LMR sur chacune de
ses denrées (SIMV 2023e). On comprend alors 2 tableaux qui classent les

différentes substances médicamenteuses :
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— Ceux avec des LMR fixées, disponibles dans le réeglement UE 37/2010 (EUR-
Lex 2009)

— Les substances ou aucune limite maximale de résidus n'a été fixée car la
moindre trace de cette substance constitue un risque pour la santé humaine
(EUR-Lex 2009).

On notera alors l'absence dans cette liste de nombreuses molécules
phytothérapeutiques isolées, et encore moins les plantes, ce qui les condamne
souvent a une interdiction formelle d'utilisation chez les animaux de production.
Cependant, des groupements comprenant des vétérinaires, des éleveurs et des
techniciens, comme ITAB et FNAB, essaient de mettre en place une listes de 223
plantes hors AMM, utilisables en automédication par les éleveurs, en premiére
intention, sous conditions de compétences des utilisateurs. Ce ne sont pour l'instant
que des listes d'organisme privée qui n'ont pas de valeur légale ou réglementaire. Le
temps d'attente pour les résidus correspond alors ce qu'on a vu précédemment, mais
doublé en cas d'agriculture biologique (Experton 2017; Experton, Bouy 2017; EUR-
Lex 2018b).

Concernant la toxicité environnementale, ce sont les avermectines qui sont
considérées comme les plus toxiques. Classés comme endectocides, soit a la fois
efficace contre les parasites internes et externes, ils possédent une activité
anthelminthique et insecticide a large spectre. Chez le cheval, on utilise I'ivermectine
et la moxidectine qui seront excrétées dans les crottins (Lumaret, Errouissi 2002).
Ces deux molécules sont neurotoxiques pour les mammiféres et les organismes
invertébrés, notamment a des doses infinitésimales (picomole ou nanomole) (El-
Saber Batiha, Algahtani, et al. 2020). Pour les autres molécules, comme les
benzimidazoles, ceux-ci présentent un faible toxicité pour les coléoptéres
coprophages (Delerue, Le Masne 2017). Le haut poids moléculaire de l'ivermectine
et son hydrophobie en fait une molécule facilement dégradable en aérobie (El-Saber
Batiha, Algahtani, et al. 2020). En 4 jours, 90% de la molécule est dégradée
(Lumaret, Errouissi 2002). Cependant, dans des conditions spécifiques, elle pourrait
persister I'hiver pendant plus de 200 jours dans des matiéres fécales (Lumaret et al.
2012). En comparant les deux molécules, l'ivermectine serait retrouvable pendant 40
jours dans les crottins contre 75 jours pour la moxidectine, avec une dégradation de

90% atteint en 8 jours. Cette persistance plus longue ne présage pas pourtant d'une
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écotoxicité supérieure, de nombreuses études s'accordant a dire que l'ivermectine
serait plus dangereuse que la moxidectine (Lumaret, Errouissi 2002; Delerue, Le
Masne 2017). En général, la ou le traitement vermifuge des petits animaux de
compagnie présente peu de risques puisque touchant un traitement individuel, le
cheval se trouve a la frontiére, vivant souvent dans des structures, citées
précédemment, favorisant une vie en groupe. Des études d'écotoxicité de phase Il
sont alors demandées, notamment vis-a-vis des invertébrés présents dans les
patures (SIMV 2023d).

Comme nous l'avons vu plus tét, la répartition de la population équine en
France est trés hétérogene. Que ce soit en termes de regroupement, avec des
régions davantage peuplée, ou encore en terme de structure, le cheval est présent
dans des environnements radicalement différents, impliquant un enjeu d'écotoxicité a
différentes échelles (Natura 2000, cheval seul au pré, regroupement en paddock ...).
La principale solution réside dans la limitation de ['utilisation de molécules
écotoxiques pour limiter les rejets dans I'environnement (Herd 1993). Leur utilisation
loin des points d'eau est a préférer, méme si la majorité des molécules ne se
retrouvent pas dans l'eau. En effet, celles hydrosolubles sont rapidement

dégradables, tandis que les autres ne sont pas solubles (SIMV 2023d).

Le risque encore non abordé, mais qui est grandissant en France et dans de
nombreux pays d'Europe et du monde, concerne les résistances aux
anthelminthiques. Celles-ci désignent une population parasitaire qui a acquis
génétiquement la capacité a résister aux concentrations thérapeutiques létales des
antiparasitaires utilisés proprement. Elles se caractérisent comme des résistances
simples, a une seule substance ; de famille, contre un mode d'action ; multiple, pour
de multiples composés avec des mécanismes antiparasitaires différents. Les
résistances apparaissent de par la modification du comportement des parasites,
pouvant fuir physiqguement la molécule ; I'augmentation des capacités détoxifiantes
du vers via une augmentation d'efficacité ou de concentration d'enzymes ; la
modification quantitative ou qualitative des récepteurs aux molécules
anthelminthiques (Beugnet 2006). Deux classes de molécules sont particulierement
touchées par les résistances des helminthes des chevaux : les benzimidazoles et
tétrahydropyrimidines. En France, les résistances aux benzimidazoles font état
depuis les années 90, alors que plus récentes pour le pyrantel (Traversa et al. 2012;

Nielsen 2022; Kaplan 2002). Ces apparitions sont dues a la mauvaise utilisation des
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anthelminthiques chimiques : sous dosée, sur-utilisée, produits non contrdlés (Brady,
Nichols 2009; Traversa et al. 2012; Sepulveda-Crespo et al. 2020). Méme une bonne
utilisation peut engendrer des résistances, notamment par « l'effet de queue ». Celui-
ci se définit par une persistance d'activité suite a un traitement anthelminthique,
surtout les lactones macrocycliques, associée a une décroissance lente de
concentrations. Il en résulte une exposition des vers a des doses non létales qui

pourraient sélectionner des individus (Beugnet 2006).

La caractérisation des résistances peut se faire in vivo ou in vitro. In vitro, la
dose inhibant la motilité ou le développement par 50% (dit DE50) est calculée pour
une population résistance et une sensible. Le ratio de ces DE50 donnera le facteur
de résistance. La grandeur de ce facteur de résistance donnera la proportion Les
anciennes études in vivo permettent de comparer la population des vers chez des
individus traités et non traités. Une partie de I'étude s'intéresse a I'excrétion des ceufs
/ larves, alors que l'autre demande le sacrifice des individus pour I'étude de la charge
parasitaire, qui ne peut pas étre retransmise par I'excrétion fécale des ceufs Cette
approche est alors trés colteuse, un grand nombre d'animaux doit étre abattu, ce qui
la rend de moins en moins utilisée. Une autre technique in vivo est majoritairement
aujourd'hui utilisée, s'inspirant d'un test chez les petits ruminants (Sangster, Gill
1999; Nielsen et al. 2014; Sepulveda-Crespo et al. 2020). Le contrble de I'apparition
de ces résistances se fait par le test de réduction d'excrétion fécale des ceufs
(FECRT en anglais ou TREFO en francgais). Ce test consiste en la comparaison du
niveau d'excrétion d’ceufs d'une certaine population parasitaire peu avant le
traitement et 14j, ou plus rarement 17|, aprés ce dernier (Matthews 2014; Nielsen et

al. 2022). Cette valeur est calculée ainsi :

% FECRT =100 x 1- FEC a J14

FEC a JO

Les résultats sont ensuite comparés a des seuils limites caractérisant le statut de la

population parasitaire étudiée :
— FECRT < 95% et LCL < 90% : présence de résistance
— FECRT 2 95% et/ou LCL < 90% : résistance suspectée
— FECRT =2 95% et LCL > 90% = Absence de résistance (Geurden et al. 2013)

Cependant, cette évaluation est imparfaite. Tout d'abord, les limites de FECRT
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ne se sont pas standardisées. Certaines études placent comme seuil 95%, comme
ici, tandis que d'autres le placent a 90%, comme Traversa (Nielsen et al. 2014,
Matthews 2014). Ensuite, le test se révéle peu sensible, ne pouvant pas détecter de
résistances méme si touchant 25% de la population de vers dans de rares cas
(Sangster, Gill 1999). De plus, selon le parasite étudié, les variations d'excrétion
d’ceufs peut faire suspecter une résistance ou une efficacité lors d'arrét de ponte.
Lorsque ce premier test in vivo se révéle positif, d'autres tests en laboratoire
permettent de confirmer la présence de résistances et pouvoir les caractériser
(Beugnet 2006). Cependant, il existe un manque drastique de communication dans
la communauté scientifique pour définir conjointement la résistance des parasites
équins aux anthelminthiques (Brady, Nichols 2009). Ce manque de communication
est peu a peu diminuée avec les nouvelles générations de chercheurs, a l'aide des
réseaux sociaux, des diffusions de vidéos ou conférences dans le monde entier, et la
mise en place de guideline scientifique pour essayer de mieux encadrer les

prochaines études (Nixon et al. 2020; Nielsen et al. 2022).

D'aprés I'étude de Traversa en 2012, le fenbendazole se révele inefficace et le
pyrantel perd peu a peu d'efficacité, surtout contre les cyathostomes. En effet, les
benzimidazoles, apparus dans les années 60, présentent des résistances, associées
a une mutation de la bétatubuline chez les cyathostomes menant a une perte totale
de ce récepteur ou une moindre affinité de liaison (Zirintunda et al. 2021). Ceci est d0
a leur trop fréquente utilisation, ayant résulté en la prévalence majorée des
cyathostomes et leurs résistances. En Normandie (France), on estime que 60% des
chevaux présentent des cyathostomes résistants (Traversa et al. 2012;
Jurgenschellert et al. 2022; Beugnet 2006).

Ainsi, la résistance d'une population de vers se traduit par une réduction
moindre de la charge parasitaire, se traduisant par une excrétion fécale d'oeufs
moins diminuée, non changée voire augmentée. Cependant, elle peut se traduire
aussi par une réduction de la période avant réapparition des ceufs. Cette réapparition
des ceufs aurait comme définition le retour d'une excrétion fécale des ceufs d'au
moins 20% la valeur avant traitement (Brady, Nichols 2009). Cette période s'est
trouvée réduite de plus de moitié pour certains pays. Ce phénoméne s'explique par
la survie de parasites immatures dans I'h6te, comme des larves de cyathostomes
enkystés, qui pourront alors se développer et pondre des ceufs plus rapidement

qu'une nouvelle infestation suite au traitement (Bellaw et al. 2018).
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Cependant, avec le temps, d'autres résistances risquent de voir le jour,
notamment contre les lactones macrocycliques, apparues plus tard dans les années
80, qui permettent encore de vermifuger efficacement les chevaux (Leathwick et al.
2019; Nielsen 2022). La résistance touche directement les récepteurs GIuCl, avec un
changement physiologique de la cible dans les muscles pharyngés (Zirintunda et al.
2021). Pour certains pays depuis 2002, comme I'Allemagne, I'Angleterre, et surtout le
Brésil, ces résistances sont déja apparues et posent de sérieux problémes sans
solution avenir (Imani-Baran et al. 2020). De méme en France, quelques populations
helminthiques se sont révélées résistantes aux lactones macrocycliques, notamment
les cyathostomes et Parascaris equorum, ce qui présente une menace pour le futur
des anthelminthiques chimiques (Traversa et al. 2012; Geurden et al. 2013;
Peregrine et al. 2014; Imani-Baran et al. 2020). Cette résistance est due a I'utilisation
précoce de l'ivermectine chez le poulain, avant méme les premiers vers ou a un
intervalle de traitement inférieur a la période prépatente (Reinemeyer 2012). Il est
bon alors de se rappeler ces différents délais avant de redonner un vermifuge : 2
mois pour le fenbendazole unique ou associé a du pyrantel ; 3 mois pour
l'ivermectine et 4 mois pour la moxidectine ou du fenbendazole a dose élevée (5
jours a 10 mg/kg) (Camuset 2018a; 2018b). Les vers sensibles ne peuvent produire
des ceufs, réduisant le nombre de foyers dans les paddocks (Laugier et al. 2012).
Cela est d'autant plus vrai lors de I'utilisation de l'ivermectine qui est une molécule
fortement larvicide. Pouvant tuer les larves enkystées ou en migration, elle supprime
tout parasite pouvant rester sensible, augmentant donc les chances d'engendrer de
nouvelles résistances (Reinemeyer 2009; Leathwick et al. 2017). Cet ascaride reste
pour l'instant sensible au fenbendazole et pyrantel, 1a ou ne le sont plus les
cyathostomes, ce qui demande une sélection minutieuse des molécules selon les
parasites ciblés (Geurden et al. 2013). Pour la moxidectine, aucune résistance n'a
eté aveérée pour l'instant. Mais son activité puissante avec une rémanence jusqu'a 6
semaines en font une molécule a risque, dont l'usage doit étre réfléchi et limité sur
l'année. Il en résulte « l'effet queue », cité plus haut, menant a I'exposition
suboptimale des parasites (Beugnet 2006). Certains travaux sont déja alarmants
quant a la moxidectine, celui de Bellaw faisant mention d'une diminution du temps de
réapparition des ceufs, avec une atteinte moindre des stades luminaux immatures L4

des cyathostomes (Bellaw et al. 2018).

En France précisément, un état des lieux inquiétant a été livré par Sallé dans
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son article de 2015. Des résistances pour les trois familles de molécules
anthelminthiques ont déja été révélées (cf Tableau 6). Ainsi, 'ANSES a classé les
strongles équins dans les 10 premiéres menaces a la santé équine (Sallé, Cabaret
2015).

. Molécules Moxidectine Ivermectine Fenbendazole Pyrantel Praziquantel
Parasites
Suspicion
France
Cvathostomes Sensible (/N Diminution Résistance Résistance
y Brésil) +° temps de Mondiale 234557 | France %67
réapparition
des ceufs ®
Grands strongles | Résistance 2 Résistance 2 Sensible ° Sensible °
Parascaris Sensible ReS|sta2nsc:7(?3 Sensible Susp|C|o7n
equorum France =>" France
Anoplocéphales / / / / Sensible
Suspicion Suspicion
Oxyuris equi France et France et Sensible Sensible
Europe '8 Europe '®
Gastérophiles Sensible Sensible Sensible Sensible

Tableau 6: Etat des lieux des résistances en France et dans le monde

Rouge : Résistance décrite. Jaune : Suspect. Vert: Pas de résistance en France. Selon score
FECRT, résistant si élimination <90-95%, suspect si <95-97%. Sources : 1.(Wolf, Hermosilla, Taubert
2014; Sallé et al. 2016) ; 2. (Geurden et al. 2013) ; 3.(Beugnet 2006) ; 4.(Traversa et al. 2012) ; 5.
(Brady, Nichols 2009) ; 6.(Roelfstra, Quartier, Pfister 2020) ; 7.(Nielsen 2022) ; 8.(Reinemeyer 2012).

D'apres Nielsen dans son essai de 2022, les résistances implémentées dans
les différentes populations de cyathostomes ne sont pas dues a un défaut de fitness.
Par conséquent, il n'y aucune chance de réversibilité. D'aprés d'autres études, les
genes gérant la résistance anthelminthique sont différents selon la molécule ciblée.
En effet, pour les benzimidazoles, la résistance implique plusieurs génes dont un
pourrait étre récessif ; c'est le contraire pour l'ivermectine dont le géne est dominant.
L'héritage des résistances entre les générations de vers ne se fait pas égal,
défavorisant certaines molécules, comme l'ivermectine. Ainsi, méme une bonne
rotation des molécules durant I'année, voire d'une année a une autre, ne permet pas
la disparition des résistances, mais permet juste de repousser I'échéance (Leathwick
et al. 2017). Pour cela, il convient déja de caractériser ces résistances, les quantifier,
les voir évoluer dans le temps et I'espace, identifier les facteurs de risque et surtout
trouver de nouvelles stratégies pour limiter I'apparition de nouvelles résistances et

améliorer le contréle de celles-ci (Peregrine et al. 2014).

La possibilité de développement de résistances et les différentes contraintes
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présentées par la population hétérogéne équine demande un contréle précis des
molécules anthelminthiques utilisées. En vue de la faible disponibilité de molécules
avec AMM aujourdhui, [l'utilisation de produits phytothérapeutiques pouvant
présenter des propriétés anthelminthiques demande une préparation extemporanée.
En effet, comme nous I'avons vu précédemment, cette préparation hors AMM serait a
privilégier au contraire des produits frontieres, pour assurer un suivi par un
professionnel, une formule individu dépendant, et I'absence de résistances. Des LMR
peuvent étre estimées selon les différents textes, les plantes prohibées en course
étant listées, assurant un usage pour la majorité des chevaux dans de bonnes
conditions en suivant les recommandations. L'usage de préparation extemporanée
serait donc obligatoire pour assurer au mieux l'efficacité, la qualité, la reproductivité

et la sUreté du produit.

En conclusion, les parasites représentent un véritable probléme, que ce soit
dans leurs considérations biologiques avec de potentielles pathologies graves ;
écologiques avec l'apparition de résistances et [I'écotoxicité des produits
anthelminthiques chimiques ; économiques de par le prix d'un bon protocole de
vermifugation et du prix des soins lors des répercussions plus graves ; pour la
sécurité des consommateurs dans le contexte de la viande chevaline. Il est alors
nécessaire de vermifuger raisonnablement les chevaux s'assurer de leur bonne
santé, éviter la propagation des résistances, obtenir des produits sans résidus, limiter
la toxicité environnementale (Laugier et al. 2012). Cependant, comme nous l'avons
vu, le marché vétérinaire des anthelminthiques équins est un marché de niche, qui
semble atteindre ses limites. Des mesures ont été déja mise en ceuvre pour ralentir
I'arrivée a un point de non retour, avec des molécules inutilisables, notamment une
rotation annuelle des molécules, la réduction de la fréquence d'utilisation, un bon
dosage (Lloyd et al. 2000) ; mais aussi par le passé le remplacement de molécules,
notamment le pyrantel pour succéder aux benzimidazoles ou encore les lactones
macrocycliques ; des combinaisons ; l'augmentation des doses ... (Gokbulut,
McKellar 2018; Scare et al. 2018). Ces solutions se sont révélées plus ou moins
efficaces, mais surtout d'une durée de vie limitée. En effet, les laboratoires ont du
mal a répondre aux demandes des consommateurs pour attirer suffisamment et
chercher de nouvelles molécules. Les nouveaux clients, particulierement les éleveurs
d'animaux de production, recherchent des produits pas chers, longues actions et

pratiques. A ceci se rajoute les nombreux challenges a la confection d'un nouveau
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médicament : les résistances, les modéles pour les essais, la sécurité d'utilisation
pour tous les acteurs, les colts et investissements, I'approbation des autorités ... De
nombreux scientifiques se tournent alors vers des solutions du passé, comme la

phytothérapie (Nixon et al. 2020).

Il. Les traitements phytothérapeutiques contre les parasites du

tube digestif.

1. La phytothérapie :

a. Définition et comparaison au médicament conventionnel

Se définissant comme l'usage des plantes dans un but thérapeutique, nous
regrouperons ici de nombreuses spécialités médicales, différentes selon leur

préparation (Heitz, Delbecque 2016) :

— La phytothérapie au sens strict, avec l'usage des plantes entieres ou de
parties, fraiches ou séchées. On retrouve des formes d'extraits standardisés

ou des préparations plus traditionnelles.

— La gemmothérapie : l'utilisation exclusive des bourgeons pour en faire des

maceérats glycérinés

— L'aromathérapie : l'usage des huiles essentielles suite a la distillation des
plantes a vapeur d'eau, a différentes pressions (Heitz, Delbecque 2016).

— L'hydrolathérapie : des hydrolats ou eaux florales sont des produits
secondaires de la distillation et correspondent a la fraction aqueuse non
miscible aux huiles essentielles (Heitz, Hampikian 2014).

La plante ou une partie, se présente alors comme matiére premiére. Elles sont
variées : feuilles, fleurs, racines, fruits, écorces, graines, tiges ... Cette diversité de
composants dans une seule plante montre aussi une diversité de principes actifs,
spécifiques a chaque partie, avec des propriétés tout aussi différentes (Heitz,
Hampikian 2014).

Ces différentes formes, que nous détaillerons plus tard, sont basées sur des
recettes transmises oralement mais aussi par des preuves scientifiques avérées. De
plus en plus, la communauté scientifique s'est intéressée aux résultats cliniques, afin

d'en expliquer le fonctionnement et présenter des résultats chiffrés. En effet, ne
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présentant pas une unique molécule comme les médicaments conventionnels, les
nombreux principes actifs contenus dans les plantes agissent par synergie. Cette
derniére peut se traduire comme un effet pharmacologique, ou la combinaison ou
l'interaction entre deux ou plusieurs agents résulte d'un meilleur effet que la somme
des effets individuels pour une ou plusieurs cibles biologiques (Mahendran, Rahman
2020). Cette complexité pourrait expliquer les faibles effets indésirables lors de leur
utilisation. Appelée totum, la plante se présente comme un systéme vivant complexe,
agissant sur un autre systéme animal complexe (Heitz, Hampikian 2014). Au
contraire de I'hnoméopathie, la phytothérapie se base sur l'allopathie, tout comme les
médicaments conventionnels. On traite une maladie par des principes actifs opposés

aux causes de la maladie ou ses symptomes (Heitz, Delbecque 2016).

Un médicament phytothérapeute suppose une préparation extemporanée, en
vue de 'absence de spécialités avec une AMM. Celle-ci se réalise suite a un examen
et a la prescription pour un animal unique. Elle est alors préparée au moment de son
utilisation, soit a la clinique dans une local prévu a cet effet par un vétérinaire qui
respecte les bonnes pratiques, ou par un pharmacien d’officine. Ces préparations
feront alors sortir le cheval de la consommation humaine si elles ne sont pas
inscrites dans le tableau 1 du réglement réglement 37/2010 déja cité. Les matiéres
premiéres utilisées pour ces préparations sont contrblées, identifiées, assurant une
qualité officinale, la plupart du temps par chromatographie. Leur conservation se fait
selon les régles de détention de substances vénéneuses, assurant l'absence de

contamination et leur bonne conservation physico-chimique (Légifrance 2004).

Il existe alors de nombreuses matiere premiere d'usage pharmaceutique, dit
MPUP, possédant des avantages et inconvénients d'apport, de conservation et

d'usage :

La plante fraiche ou séche peut étre ingérée directement, surtout avec les
chevaux, herbivores. D'autant plus que, d'aprés des textes anciens et des
recherches plus récentes, les animaux peuvent manger par eux-mémes des plantes
aux vertus thérapeutiques selon les symptdmes ou les maladies qu'ils présentent
(Wynn, Fougere 2007; Katerere, Luseba 2010; Heitz, Hampikian 2014; Heitz,
Delbecque 2016). Cependant, en vue de prescrire les bonnes plantes dont I'animal
n'a pas toujours acces, le séchage permet de rendre plus appétant certaines plantes
(dont ortie) ou pour avoir les propriétés thérapeutiques souhaitées, comme les

plantes a coumarines. Les doses journaliéres a donner a un cheval sont alors de 10-
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25 g pour un poney et 30-50 g pour un cheval, soit 10 g/100 kg (Labre 2007; Heitz,
Hampikian 2014). Les différentes doses avancées relévent de sources
bibliographiques majoritairement, ou encore d'expériences empiriques. Nous verrons
plus tard des doses données par des articles scientifiques, mais qui mentionnent

rarement l'espéce équine.

Les plantes peuvent aussi étre infusées, macérées ou encore en décoction ou
tisane. L'eau permet une extraction accrue de certains principes actifs, mais au
détriment des graisses, huiles essentielles et cires. L'infusion s'utilise principalement
avec les feuilles, les fleurs ou les sommités, fraiches ou séchées. Les plantes sont
déja en place et de I'eau bouillante est versée dessus, a couvert pendant 10 minutes,
avant de filtrer. On utilise 10 g pour un poulain, poney ou ane et 40 g pour un adulte,
sachant qu'un litre d'eau permet d'infuser jusqu'a 20 g de plantes. L'ajout de sucre
est déconseillé, 'amertume améliorant la digestion, on ajoutera alors de la racine de
réglisse ou des semences de fenouil pour améliorer I'appétence. Si les parties sont
déja dans de l'eau portée ensuite a ébullition pendant 5-10 minutes, on parlera de
décoction. On utilise celle-ci avec des plantes plus coriaces, notamment des baies,
des racines, des écorces et quelques feuilles. Les quantités de plantes a administrer
sont les mémes, mais jusqu'a 30-50 g de racines, écorces ou semences pouvant étre
préparées dans un litre d'eau. La tisane se rapproche de l'infusion, mais les herbes
sont a mettre dans un eau frémissante, soit a 80°C et non 100°C, et couvert, pour
éviter la fuite des composants volatils (Heitz, Hampikian 2014). Une fois refroidie
aprés une dizaine de minutes, la solution est administrée a raison de 10 mL/kg,
sachant qu'un sachet représente 1,5-2 g de plantes séchées (May 2014). Ces
différentes formations sont importantes par leur richesse en composant actif, leur
action diurétique et l'effet réhydratant (Heitz, Hampikian 2014). Enfin la macération
s'utilise sur les plantes ne supportant pas une augmentation de température, ou qui
sont trés ameéres (dont la gentiane). Les plantes sont laissées dans de I'eau froide,
peu minéralisée (type Mont Roucous ou Rosée de la Reine), une nuit entiere avant
d'étre filtrées. On utilise alors les mémes quantités que pour une infusion ou une
décoction, avec 50 g de racines, écorces ou semences dans 1 litre d'eau ou 20 g de
fleurs ou feuilles dans un litre. Toutes ces préparations sont a utiliser dans la journée
(Cabaret 1986; Heitz, Delbecque 2016).

Les extraits de plantes standardisés (dit EPS), ou extraits modernes,

permettraient de garder toutes les propriétés thérapeutiques de la plante entiére tout
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en ayant plus de contrdle d'homogénéité d'un extrait a un autre. De plus, ces extraits
permettent d'accéder a des plantes rares dans notre pays, et sont plus facilement
ingérés par les herbivores et carnivores. Cependant, certaines écoles contestent leur
efficacité, le cryobroyage de -170/-190°C a l'azote liquide donnant ces extraits
pouvant détruire certaines données dites « énergétiques » ou concernant la vitalité,
sujet confirmé par des nombreux autres travaux. Nous obtenons alors des extraits
aux propriétés allopathiques pures, sans informations subtiles de la plante (Heitz,
Hampikian 2014). Cela reste la matiere premiére a usage pharmaceutique la plus
courante dans le marché, la plus régulée et la moins colteuse. Il est recommandé
dans la bibliographie d'utiliser environ 15-20 mL/500 kg pour les chevaux et bovins,
soit 5-10 mL pour les poulains, 10 mL pour les poneys et énes, et 30 mL pour les
chevaux lourds (May 2014; Heitz, Delbecque 2016). Il existe aussi de rares extraits
de plantes plus concentrés, a 3%. Ceux ci s'administrent donc a moindre dose, soit 1
mL pour un cheval adulte, 0,5 mL pour les poulains, poneys et anes, 3-5 mL pour les

chevaux de trait et les chevaux de sport (Heitz, Hampikian 2014).

La teinture meére ou alcoolature, permet I'extraction de principes actifs peu
hydrosolubles, avec une conservation longue durée. Elle se base sur un mélange
eau-alcool, qui se mélange avec les plantes durant 4 semaines a faible température
(4°C). Les plantes utilisées sont en partie séchées au four, afin de connaitre la
matiere séche, pour réaliser un mélange en termes de poids de 1/10 de matiére
séche (soit I'équivalent de plantes fraiches), 5/10 d'alcool (éthanol, alcool non
modifié, eau-de-vie a degré connu, de 40 a 60°C), 4/10 d'eau (qui comprend I'eau
dans les plantes, a comparer avec le poids de matiére séche. On différencie alors
I'alcoolature de la teinture de par la nature de la matiére premiére, fraiche pour la
premiére et seche pour la deuxiéeme. La teinture meéere est une alcoolature
standardisée créée en laboratoire (Heitz, Hampikian 2014). Pour donner un exemple,

comme le fait parfaitement Francoise Heitz dans son livre de 2016 :

« Si 100 g de racine de pissenlit passée au four donnent 50 g de matiére séche, il

faut pour un litre d'alcoolature :
— 200 g de racine (pour 100 g de matiere séche)
— 500 g d'alcool 90°C

— 300 mL d'eau (400 moins les 100 contenus dans la plante) »
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A lissue de cette préparation, les posologies sont pour les grands animaux
50-200 gouttes/100 kg/j (environ 15-30 mL pour un adulte matin et soir, ou 3-5 mL
pour les poulains, poneys et anes matin et soir) et particulierement les ruminants
avec 10-40 gouttes/10 kg. Leur utilisation est cependant déconseillée pour les
animaux gestants, les jeunes et vieux animaux, ou présentant des troubles
hépatiques. Leur conservation se fait de 3 a 5 ans (Labre 2007; Heitz, Hampikian
2014; Heitz, Delbecque 2016).

Les huiles essentielles font référence a l'aromathérapie, obtenues par la
distillation a la vapeur d'eau ou un procédé meécanique pour les agrumes (appelé
expression) ou encore par hydrodiffusion dite distillation séche. Nouvellement
s'ajoute I'extraction au CO, supercritique, permettant un meilleur rendement, mais
aussi une composition différente. Chaque méthode permet un rendement différent,
dépendant aussi de la plante. La distillation reste le moyen le plus utilisé, le moins
cher et le plus connu. Ces huiles sont liquides (voire visqueuses comme la myrrhe ou
cristallisées comme le camphre), volatiles, plus légéres que I'eau et non miscibles
(d'ou la séparation avec I'hydrolat). Elles possédent un indice de réfraction élevé,
actives a la lumiére polarisée (Franchomme et al. 1990). Une autre particularité de
cette MPUP réside dans quelques espéces aromatiques, dont le rendement va
dépendre du biotope, le stade végétatif et le génome et donner un chimiotype
différent. Leur utilisation chez les chevaux se fait par le biais de gélules avec un
support végétal, dans de I'huile végétale et du miel, ou dans une pate. Cette derniére
peut se faire notamment avec un excipient lipidique, comme le sésame blanc, ou on
incorpore la quantité souhaitée d'huile essentielle, pour une concentration finale de
5%, ou 1% pour les HE phénols ou de cannelles. Lors de combinaison avec des
EPS, le choix du volume du flacon finale est a choisir selon le nombre de gouttes
ajoutées. Pour le Dr May, 10 gouttes maximum seraient a ajouter dans un flacon de
150 mL, contre seulement 4 dans un flacon de 60 mL (May 2014).Au finale, on
donne 25-30 gouttes d'huile essentielle pour un cheval adulte, qu'on divisera par 3
avec des HE a phénols. Leur conservation peut se faire jusqu'a 3 a 5 ans (Heitz,
Delbecque 2016).

Les hydrolats sont des produits secondaires a la formation des huiles
essentielles, voire le produit principalement recherché comme pour la camomille ou
le bleuet. Appelées également eaux florales, elles sont en dessous des huiles

essentielles (sauf dans quelques cas ou I'huile est trés dense), contenant une faible
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partie de I'huile essentielle et principalement les composés volatils hydrosolubles.
Rarement commercialisées, elles sont plus faciles d'utilisation que les huiles
essentielles et moins toxiques. La posologie est floue selon les ouvrages, allant de 1
mL/kg en trois prises ou entre 5 et 15 mL, voire moins en prévention avec 150 mL
dans 10L d'eau par jour dans les abreuvoirs. Sa conservation est de plus faible
durée, possiblement repoussée en rajoutant quelques gouttes d'extrait de pépins de

pamplemousse (May 2014; Heitz, Delbecque 2016).

La gemmothérapie fait référence a la macération de bourgeons et autres
tissus embryonnaires dans un mélange a parts égales d'alcool et de glycérine,
pendant 3 semaines. L'utilisation des bourgeons permet la concentration en acides
nucléiques, vitamines, oligoéléments, hormones et enzymes d'une plante. lls
réunissent alors les propriétés de différents organes de la plante (Heitz, Hampikian
2014). Apreés filtration, le macérat obtenu représente 1/20 du poids de matiére séche
du bourgeon, ensuite dilué au dixieme dans un mélange eau/alcool/glycérine,
donnant le nom MG D1 selon la pharmacopée francaise. Celui-ci est alors utilisable
pour les animaux a 1 goutte/kg/j (soit 10 mL pour un adulte, 2 mL pour un poulain et
3-5 mL pour un poney) pendant 2-3 semaines, voire 3 semaines par mois pendant 3
mois pour les pathologies chroniques. Si le macérat est concentré, ou dit macérat
meére, on a une macération simple pendant 2 semaines dans un mélange a parts
égales d'eau, d'alcool 90° et de glycérine, puis 2 semaines encore sans les
bourgeons. On compte environ 90 g de bourgeons pour 400 g de mélange. On
obtient alors une solution moins riche en alcools, plus concentrée permettant des
posologies plus faibles, et moins colteuses. On donnera seulement 1 mL pour 500
kg chez un adulte dans de l'orge de préférence, soit 0,5 mL pour un poulain, un
poney ou un ane, 3 mL pour un cheval de trait ou de sport. La durée de traitement
est d'une semaine pour les maladies aigués ou 3 semaines par mois pendant 3 mois
(soit 5j sur 7) pour les maladies chroniques (Heitz, Hampikian 2014; Heitz,
Delbecque 2016). Cette derniére formulation concentrée est a préférer, car contenant
moins d'alcool pour les animaux, mais est de moindre importance chez le cheval et
les ruminants de par les fermentations microbiennes dans le caecum et célon pour le
premier, et dans le rumen pour les autres (May 2014). Les macérats se conservent

jusqu'a 3 ans (Heitz, Delbecque 2016).

Ces MPUP sont réglementées de maniére uniforme selon l'article L.5138-2 du

CSP. Elles sont un composant du médicament, ce dernier nécessitant une étape de
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préparation, et leur usage pharmaceutique est présumeé deés lors qu'elles sont cédées
a une officine vétérinaire ou de pharmacie. Si elles sont alors cédées comme ayant

des effets curatifs, ces produits sont qualifiés de médicaments (ANSES 2019).

L'administration de ces différents produits se fait principalement une fois par
jour, tant que seulement 3-4 plantes sont utilisées. Lors d'utilisation d'un grand
nombre de plantes, il convient de réaliser un regroupement de plantes en formule,
soit 4 plantes maximales par formule, et de les séparer dans le temps (une le matin

et une le soir par exemple). Il en va de méme pour le jour de I'administration.

Selon différentes sources, le cycle lunaire représenterait un calendrier d'une
extréme importance pour ce qui est des antiparasitaires. En effet, 'administration
d'anthelminthiques naturels devrait se faire de préférence a la pleine lune. En
humaine, de nombreuses études se sont intéressées a l'impact sur le comportement,
les émotions et les rapports hospitaliers de la pleine lune. Cependant aujourd'hui, la
plupart des études se contredisent. Des changements hormonaux, biochimiques et
de formule sanguine ont été remarqués chez plusieurs espéces a l'arrivée de la
pleine lune. La mélatonine et les stéroides endogenes contrdlant des processus
physiologiques semblent alors altérés durant les différentes phases de la lune
(Zimecki 2006).

En plus de réponse de l'animal, I'action du vermifuge est aussi a lier aux
molécules délivrées par la plante. En effet, certaines populations ont un programme
de plantation lié au calendrier lunaire, produisant des plants plus durables, plus
productifs, et dont la composition varie. On observe alors des modifications de
respiration pour les carottes et pommes de terre, de croissance de racines pour les
tournesols, une absorption de nutriments différente pour le mais ... Les bases de ce
raisonnement sont scientifiquement prouvées, mais il manque le mécanisme
chimique associé (Vogt et al. 2002). Enfin, cela peut modifier I'activité des parasites.
Aucun article ne s'est encore intéressé a cet aspect. Quelques études se sont
tournées vers Platynereis bicanaliculata un organisme invertébré sous-marin, dont
I'activité peut étre modifiée par les phases lunaires. Pour finir, les deux équinoxes et
les deux solstices sont aussi des dates importantes ou ['administration
d'anthelminthiques naturels est recommandée (May 2014). On administre alors 3
jours durant les plantes anthelminthiques centré sur la pleine lune, suivi de 3 jours
avec du laxatif (comme du chlorure de magnésium naturel 10 g/cheval/j, en

alternance avec du psyllium ou de la bourdaine macérée une nuit) (Heitz, Hampikian
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2014).

Qu'en est-il des spécialités phytothérapeutiques ? Comme vu précédemment,
ils sont rares a posséder une AMM et relévent plutét de la préparation
extemporanée. En effet, le cadre actuel pour constituer un dossier AMM pour un
produit phytothérapeutique est adapté aux médicaments allopathiques
conventionnels avec une substance active isolée, caractérisée et dosée, alors que
les métabolites secondaires des plantes peuvent varier fortement en fonction des
terroirs, des conditions climatiques, etc et de nombreuses molécules ne sont pas
forcément encore connues. Des aménagements permettant I'allégement du dossier
d'AMM ont cependant été réalisés, notamment par le décret n°2013-472 avec une
redevance minorée ou l'article R. 5141-20 du Code de la Santé Publique qui permet
un recours bibliographique (littérature scientifique publiée) pour la rédaction de la
partie sécurité et efficacité, en lieu et place des études spécifiques habituelles.

L'ANSES a notamment identifié les trois principales difficultés scientifiques :

— L'absence de LMR qui, comme nous l'avons vu, élimine la partie du marché
pour les animaux de productions. L'ANSES propose cependant des travaux
afin de fixer des LMR pour les plantes, notamment avec I'Agence européenne

du médicament.

— La nécessite d'identifier un traceur, obligatoire pour assurer l'identification de
la plante. Nécessaire pour assurer une tracabilité des matiéres premiéres et
permettre une reproductibilité dans la fabrication du médicament, cela va a
I'encontre du principe de totum. Ce traceur doit étre choisi en adéquation avec
les requis de la pharmacopée européenne, soit utile dans son indication
pharmaceutique. Or l'isolation fait perdre des propriétés et des informations a

la plante, obtenue par synergie.

— La rareté des publications scientifiques pour assurer un niveau de preuves
élevé concernant l'efficacité et la sireté d'usage (ANSES 2022b). Comme
nous l'avons déja vu avec les doses et plus tard avec les articles pour chaque
plante anthelminthique, les bases de recherche sont des recettes

traditionnelles et des expériences empiriques.

Concernant la prescription d'une préparation extemporanée, sa réalisation
semble s'écarter de l'usage légal. En vue du principe de la cascade, cette

prescription ne peut se faire que dans de trés rares cas. En effet, la majorité des
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anthelminthiques aujourd'hui sont efficaces contre les parasites visées. Si des
résistances menaient a une inefficacité totale d'une molécule, soit les benzimidazoles
pour les cyathostomes aujourd'hui, d'autres médicaments vétérinaires pour la méme
espece et la méme indication seraient disponibles. Et, dans la pire des situations,
des médicaments ayant une fonction anthelminthique mais chez d'autres espéces
productrices seraient aussi disponibles. Les préparations extemporanées, arrivant
normalement apres les médicaments humains, semblent alors bien trop loin dans la

cascade pour étre utilisée dans des raisons valables.

b. Problématique du produit non pharmaceutique et ses conséguences.

Il en résulte des problemes avec les produits frontieres vu précédemment :
principalement les biocides et les compléments alimentaires. Ces compléments ont
des régles a respecter, notamment celles du décret n°2006-352 (Légifrance 2006).
En rappel de ce qui vient d'étre dit, n'ayant pas de visée thérapeutique, elles ne
doivent pas en citer, sous peine de poursuite. La mention alors de vermifuge sur
certains compléments alimentaires doit alerter I'acheteur que cette promesse ne peut
étre tenue par le produit (DGCCRF 2018). Les plantes utilisables dans les
compléments, tout comme les huiles essentielles et les autres matieres premiéres
végeétales ayant subi une transformation spécifique, appartiennent a une liste établie
par la DGCCRF, dont l'usage est reconnu comme traditionnel ou autorisé en
application de la reconnaissance mutuelle. Cependant, leur présence dans cette liste
ne présage rien de leur sécurité d'emploi, dépendant de la qualité et de la posologie
de la formule. Il existe cependant des contrdles de qualité et de sécurité qui assurent
a minima la protection des consommateurs s'ils suivent les conditions d'emploi. Bien
que ne réalisant pas un dossier d’autorisation de mise sur le marché aussi complet
que celui d'un médicament, le controle se faisant ici a posteriori, les niveaux
d'exigence en sont proches. Allant de la variété de la plante, son chémotype, jusqu'a
son procédé de fabrication associé a des critéres de pureté et d'identification (Bureau
2014). Cependant toutes ces données restent en interne, n'apparaissant pas sur les
étiquettes comme nous allons le voir. Enfin, les posologies présentées pour
['utilisation de ces produits se basent sur de la bibliographie et des usages
traditionnels, et non pas sur des essais contrblés en laboratoire, ni des essais

cliniques (Devaux 2019).

Les compléments alimentaires se définissent comme « des denrées
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alimentaires dont le but est de compléter le régime alimentaire normal, constitué de
sources concentrées de nutriments ou d'autres substances avec un effet nutritionnel
ou physiologique seul ou combiné » (Devaux 2019). Ces éléments sont préparés a
l'avance, ce qui est incompatible avec une préparation extemporanée et donc un
médicament, tout comme ne présumant aucun effet thérapeutique. Cependant, ils se
présentent de plus en plus comme une deuxiéme « pharmacie » pour le vétérinaire,
notamment pour le traitement des maladies chroniques, avec moins d'effets
indésirables, ou quand tout le reste a échoué. Le Tableau 7 présente les différents

compléments alimentaires faisant mention de leur propriétés vermifuges naturels :

74



Prix de

Nom du produit vente Composition Teneur Information sur la qualité Conseil d'utilisation
public TTC
Sirop de topinambour
Graisse de coco
PARASITEX
. Propolis . ]
(Mihldorfer- 19-25 € . NC 1 mL/10 kg PO, maximum tous les 3 mois
HE d'armoise 1,32 g/kg
Pferdefutter)
HE de sauge 2,60 g/kg
Hydrocypropylcellulose 2,20 g/kg
Thymus vulgaris .
10 mL/100 kg PO en une seule fois, en
Allium sativum
Made in France alternance ou remplacement d'un vermifuge
DISTRI'VERN Tanacetum vulgaris ) ) o
o 18,00 € ) NC Feed Chain Alliance chimique. Suivi drainant hépatique et
(Distrihorse 33) Trigonella foenum graecum
o o (FCA)* rénal, ajout de levure de biére pour la
Artemisia absinthium
flore intestinale
(une partie sous forme HE)
Vinaigre de cidre
Glycérine Macération 3 semaines | 40 mL/500 kg/j PO, distribution en 2 prises
Teintures meres 1/1 : Absinthe dans mélange quotidiennes, pendant 3 jours, renouveler
PARASYL ) . )
) 19,00 € Ail NC hydroalcoolique (1 kg de aprés 7 jours
(ESC laboratoire) ) o . i i
Armoise (macérée et filtrée) plantes pour 1L ; alcool Déconseillé femelles gestantes ou
Echinacée entre 60 et 95°) allaitantes et poulains
Tanaisie
Armoise commune 25,00 € Artemisia vulgaris pure déshydratée 149/g Non traité, sans OGM 10 g/550 kg/j PO, en 2 prises quotidiennes,

(Artemisia vulgaris)
pure
(ESC laboratoire)

Lot de plante pure
approuvée par Laboratoire

indépendant (qualité et

pendant 10 jours.
Déconseillé femelles gestantes et

allaitantes
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teneur bactériologique).
Conditionnement seau
opaque dans piéce

climatisée

Renforcement en association avec semoule
d'ail

Non traité, sans OGM
Lot de plante pure

approuvée par Laboratoire

20 g/550 kg/j PO, 2 prises quotidiennes,

4 kg ail pour
Ail semoule pure indépendant (qualité et pendant 10 jours par mois
i 15-63€ Ail pur 1 kg d'ail S
(ESC laboratoire) | teneur bactériologique). Déconseillé juments gestantes ou
semoule
Conditionnement seau allaitantes
opaque dans piéce
climatisée
EQUIDEPAPROTEC | 42,00 € Mélasse de betterave sucriére NC Fabrication basse 50 g/550 kg/j PO pendant 3 jours,

T
(ESC laboratoire)

Luzerne (extrait microfingé)
Lithothamne
Sodium (chlorure, sulfate)
Saccharose
Caroube microfinée
Chlorure de magnésium
Algues marines
Plantes microfinées (fougére male, ail,
chénopode, bourdaine, matricaire,
cannelle, citrouille, rhubarbe, tanaisie,
absinthe, mousse de corse, santoline,
semen contra, carvi, curcuma,

gentiane, eucalyptus, myrtille, aneth,

température et sans
pression
Conditionnement seau
opaque dans piéce

climatisée

renouvelable aprés 3 semaines d'arrét
Précautions juments gestantes et
allaitantes

Dopage positif 5 jours
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girofle, citronnelle, geniévre, brocoli,

thym, aloés, kamala, arec)

Graines de courge
Cucurbita pepo
(ESC laboratoire)

18,00 €

100% Graines de courge

19/g

Contrdlé et conditionné en

France

200 g/550 kg/j PO, 2 prises quotidiennes,
pendant 3 jours. A renouveler si nécessaire.
Précautions juments gestantes ou
allaitantes, sur avis vétérinaire

uniquement.

Terre de diatomée
(ESC laboratoire)

9,00 €

Terre de diatomée

149/g

Non calcinée, qualité

alimentaire

50 g/550 kg//j PO, 2 prises quotidiennes,
pendant 3 semaines.
Précautions juments gestantes ou
allaitantes ; irritant yeux et voies
respiratoires.

Usage externe pour parasites externes.
Complément EQUIDEPAPROTECT

Chicorée
(ESC laboratoire)

28,00 €

Chicorée pure non traitée

19/g

Non traité, sans OGM
Lot de plante pure
approuvée par Laboratoire
indépendant (qualité et

teneur bactériologique)

15 g/550 kgl/j, 2 prises quotidiennes,
pendant 3 semaines. Renouvellement si
nécessaire.

Précautions juments gestantes ou

allaitantes, sur avis vétérinaire.

VERS TRANKILL
Seringue / Liquide
(AJC Nature)

S 27€
L 79-310€

Fougére male (Dryopteris filix-mas),
Courge (Cucurbita), Noix d'Erec (Areca
catechu), Bryone (Bryonia dioica),
Camonmille (Chamaemelum nobile),
Cypres (Cupressus), Hysope
(Hyssopus officinalis).

Girofle (Eugenia caryophyllata),

NC

Non OGM. Non ionisé,
sans traitement

thermique.

Injecteur : Adulte = 30 mL, a renouveler 7j
plus tard ; Poulains (<12 mois), Poneys
(<1,35 m) = 12 mL a renouveler 7j plus tard.
Liquide : Adulte 100 mL a renouveler 7j plus
tard ; Poulains (<12 mois), Poneys (<1,35
m) = 50 mL a renouveler 7j plus tard

Ok femelles gestantes et allaitantes
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Cannelle (Cinnamomum cassia),

Armoise (Artemisia vulgaris), Tanaisie
(Tanacetum vulgare) et Ail (Allium
sativum)

Injecteur + sirop de sucre et miel

biologique
Liquide + eau et vinaigre de cidre Bio
VERMIBLOC 54,00 € Réglisse, Anis, Fougére, All, NC NC
(CGP Horsefeed)

Utilisable en compétition

Chénopode, Bourdaine, Matricaire,
Cannelle, Courge, Rhubarbe, Tanaisie,
Mousse de corse, Santoline, Semen
contra, Gentiane, Carvi, Curcuma,
Absinthe, Eucalyptus, Myrtille, Aneth,
Girofle, Citronnelle, Geniévre, Brocoli,
Thym, Aloés, Kamala, Arec / Phosphate
monobicalcique, Lithothamne, Mélasse
de betterave sucriére, Chlorure de
sodium (sel de mer), Oxyde, Chlorure,
Hydroxyde de magnésium, Amidon de
mais, Luzerne microfinée, Sulfate de
sodium, Algues marines (Ascophyllum,
Laminaires, Fucus, Spiruline, Chlorella),
Levure de biére inactivée

Saccharomyces cerevisiae, Charbon

végétal, Céréales germées (blé/orge),

Fleur de soufre / Sorbitol,

10 kg pour 8 adultes ou 15 yearlings. Libre
acceés dernier quartier de lune (pierre a
Iécher). 21j d'affilé pour les besoins
spécifiques et 10j par mois a date fixe pour
les besoins.

Ne remplace pas un vermifuge classique
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Lactate/gluconate de calcium

Vinaigre de cide, noyaux

phytogéniques, miel, chlorure de

Adulte : 20 mL/j pendant 5 jours, a
renouveler tous les 2 mois

Poney ou poulain (>12 mois) : 10 mL/j

PARASIT PROTECT 10.00 € sodium, sorbitol NG pendant 5 jours.
(Cheval Energy) ’ ArGmes : substances aromatiques 250 000 mg Ne convient pas aux chevaux surinfestés :
(Cinnamomum sp., Origanum sp., préventif uniquement
Punica sp., Silybum sp., Thymus sp.) Juments gestantes ou allaitantes sur avis
vétérinaire
Adulte = 200 g (340 mL)/j 3 jours
) Poney / Poulain = 100 g (170 mL)/j 3 jours
Graine de courge . ) ) ) o ) o
17€/kg 100% graine de courge 149/g Agriculture biologique Distribution en 2 prises quotidiennes
(Cheval Energy) . .
Juments gestantes et allaitantes sur avis
vétérinaire.
Cheval et poney >1,35 m =30 mL a
Synergie huiles de soja, coprah, colza + renouveler 8j plus tard.
PROTECT FLASH ] . .
24,00 € mélange HE girofle, eucalyptus, NC NC Poneys <1,35 m et poulains <12 mois = 15
(Natural Innov)
cannelle, lavandin, armoise mL a renouveler 8j plus tard
1 mL/10 kg en 2 prises
PARASITISME S 24€ Sulfate de magnésium anhydre, 100% naturel, fabriqué en Pate : Adulte = 20-30 mL/j ; Poney et
SERINGUE / L 43€ chlorure de magnésium, glycérine France, Non dopant poulain = 15 mL/j. 2 fois a intervalle de 3
LIQUIDE Thym (Thymus vulgaris) semaines.
(Nutragile) Ail (Allium sativum) 12500 Liquide : Adulte = 20-30 mL/j ; Poney et
Tanaisie (Tanacetum vulgaris) mg/kg poulain = 5-10 mL/j. Pendant 6 jours.
Fenugrec (Trigonella foenum graecum) 11500
Absinthe (Artemisia absinthium) mg/kg
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3500 mg/kg

2500 mg/kg

2500 mg/kg

Vinaigre de cidre

Extraits fluides : Taraxacum officinale,
OR NATURAL

WORMER 20,00 €
(Or Vet)

bardane, chardon

) ) ] o « Qualite
Extraits secs : ail, fenouil, anis, nigelle NC

20 mL/j pendant 6 jours
Non dopant

) pharmaceutiques »
armoise, boldo
HE : Tea tree, camomille romaine, thym

linalol, menthe poivrée, cardamone

Eau Microcristalline Essentielle (EME)
Extraits concentrés de plantes
fraiches : Curcuma longa, Juglans
regia, Hedera helix, Levisticum

S ) ) Made in France, sans Adultes = 20 mL pendant 7 jours. Poulains
officinalis, Piper nigrum, Quassia
VERLESS

) ) agents chimiques, flacon =10 mL pendant 7 jours.
93-64€ amara, Rosa canina, Silybum

. . ) ) NC végétal biodégradable,
(Lore and Science) marianum, Thymus vulgaris / HE bio :

Avis vétérinaire sur juments gestantes.
sans OGM, sans Potentialisation effets avec HORSE IMMUN
Pimenta dioica, Allium sativum, Citrus

] ) conservateur et DRAIN HORSE.
limon, Eugenia caryophyllus,

Foeniculum vulgaris, Mentha pipeita,
Rosmarinus officinalis, Satureja

montana, Thymus vulgaris

NATURAL VERM 36€/kg

Allium sativum, Tanacetum vulgare, NC

Local (Belgique), ISO

Cheval = 200 g/j pendant 2j
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(Vital Herbs)

Artemisia vulgaris, Lithothamnium
calcareum, Noix d'Arec, Semen contra,
Dryopteris filix-mas, Eucalyptus,
Cinnamomum verum

22000:2005, FCA*, Good
manufacturing pratics
(GMP), sans colorant, non
ionisé, 100% naturel, sans
OGM, sans adjuvant,
LPPAM, HACCP

Poney = 100 g/j pendant 2j
Poulain = 75 g/j, 2 prises, pendant 2 jours.
Centré sur la pleine lune.

Ok juments gestantes et allaitantes.

VITAL'FUGE
(Vital Herbs)

22,00 €

HE = Lavendula angustifolia, Citrus
limonum, Peumus boldus, Eucalyptus
globulus, Eugenia caryophyllata,
Cinnamomum cassia, Artemisia
vulgaris, Tanacetum vulgare, Allium

sativitum

NC

Local (Belgique), ISO
22000:2005, FCA*, Good
manufacturing pratics
(GMP), sans colorant, non
ionisé, 100% naturel, sans
OGM, sans adjuvant,
LPPAM, HACCP

Cheval, double poney, ane = 60 mL
Poulain, poney et anon = 30 mL
Sinon chevaux, grands poneys = 30 mL a
renouveler 8j plus tard.

Poneys, poulains = 15 mL a renouveler 8j
plus tard.

La premiére fois a la pleine lune.

Ok juments gestantes et allaitantes.

Ail semoulette
Biologique
(Vital Herbs)

28€/kg

100% Allium sativum

149/g

Local (Belgique), ISO
22000:2005, FCA*, Good
manufacturing pratics
(GMP), sans colorant, non
ionisé, 100% naturel, sans
OGM, sans adjuvant,
LPPAM, HACCP

Cheval = 2 mesures/j (30 g)
Poney = 1 mesure/j (15 g)
Ne pas dépasser 30 g/j.

CLEAR WORM
(Vital Herbs)

32€/kg

Allium sativum, Thymus vulgaris,
Artemisia cina, Citrus limon, Cucurbita
sp., Tanacetum vulgare L., Artemisia

absinthium L., Artemisia vulgaris L.

NC

Local (Belgique), ISO
22000:2005, FCA*, Good
manufacturing pratics
(GMP), sans colorant, non

ionisé, 100% naturel, sans

Cheval = 100-10 g (6 mesures), en 2 prises,
pendant 5 jours

Poney = 50-55 g, 2 prises, pendant 5 jours.

Centré sur la pleine lune. A renouveler tous

les 3 mois, chaque changement de saison
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OGM, sans adjuvant,
LPPAM, HACCP

ou au besoin.

Contre-indication juments gestantes ou

allaitantes
19,50 € Sorbitol, huile de foie de morue, NC . 10 mL/100 kg/j pendant 10j. Ne pas
WORMLESS . o Made in France, FCA*, ] .
armoise, thym, fenugrec, tanaisie, ail dépasser 50 mL/j. Si premier usage : 2™
(Rekor) ) GMP o ,
(macération plantes) cure de 10j, 21j apres la 1°°.
SYNBIOVIT 5450 € Levures vivantes Saccharomyces ) NG 20 g/j en dose d'attaque et 10 g/j ou 20 g
(TRM) ’ Cerevisiae, prébiotiques, vitamine B deux fois par semaine en dose d'entretien.

Tableau 7: Liste des produits non pharmaceutiques en vente libre (mention parasites internes / vermifuge / infestation parasitaire)
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Comme le montre le Tableau 7 , le nombre de produits non pharmaceutiques
avec une indication « vermifuge » est plus important que les spécialités vétérinaires
disponibles en clinique, présentées dans le tableau 1. En effet, la demande est a
I'appel, les gens se désintéressant de la pharmacie moderne pour se tourner vers le
naturel, un retour aux « recettes de grand-mere ». Ces formules se posent alors sans
effets indésirables, tout aussi efficaces et respectueuses de l'environnement. Mais

que montre réellement ces étiquettes ?

Tout d'abord, la plupart des compléments alimentaires sont a des prix
abordables pour leur formulation. La plupart des produits présentés permettent alors
de traiter au mieux un cheval de 600 kg, comme une seringue vermifuge
traditionnelle, a 8 chevaux adultes ou 15 jeunes pour les formes liquides. Les
produits sont disponibles en vente libre sur le site du producteur, livrés en quelques
jours directement chez soi, sans ordonnance. Cependant, en terme de prix, nous
retrouvons le méme probléme avec une posologie dépendant du poids, avec des
animaux pesant dans les 500 kg, et qui demande un traitement de tous les individus
en méme temps. Ces compléments alimentaires ne se présentent alors pas comme

plus économiques.

En termes de compositions, nous retrouvons des formulations trés diverses et
dont la description est absente. Bien que l'on retrouve certaines plantes phares,
considérées depuis longtemps comme des vermifuges naturels, que sont [ail,
I'armoise, la chicorée ou encore la tanaisie, d'autres apparaissent dans les
formulations de ces vermifuges naturels. Mais, ce qui est le plus alarmant, est
I'absence de nom latin pour certaines formulations, et I'absence totale de la
provenance de ces plantes. Seules quelques formulations la mentionnent, avec une
culture locale, mais les autres ne montrent rien sur I'étiquette. Enfin, sauf pour 8
produits, aucune ne donne les quantités de plantes présentes dans la formule. Le
secret est de mise, mais avec celui-ci la sécurité des consommateurs est

compromise, ou encore l'efficacité du produit.

De nombreux labels s'affichent sur les étiquettes de ces produits. Tout d'abord
FCA, Food Chain Alliance, permet un contréle de la sécurité de la collecte a la
commercialisation, passant par la transformation, le mélange final et le transport,
avec une évaluation par un tiers extérieur indépendant mettant en place des
autocontrdles. Géré par OVOCOM, ce label est reconnu a l'international, notamment
par les références du secteur comme GMP+, QS, EFISC GTP ... (Ovocom 2023).
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GMP, ou encore en frangais BPG pour bonnes pratiques de fabrication, est quant a
lui une certification assurant la sécurité sanitaire des aliments pour les animaux, a
tous les niveaux de la chaine de production. C'est une assurance qualité importante
lors de l'usage de tels produits qui fait partie de la ration animale sur une plus ou
moins longue durée, certaines spécialitts demandant un traitement sur plusieurs
jours, voire semaines, régulierement (EMA 2018b). Enfin, deux labels apparaissent
régulierement : made in France et agriculture biologique. Le premier est bon a
redéfinir : « le produit prend l'origine du pays ou il a subi la derniére transformation
substantielle » (CEDEF 2023). Autrement dit, cela ne garantit pas la fabrication
entiére du produit ou encore son origine, son lieu de récolte pour les plantes. Pour le
deuxiéme, en France, I'agriculture biologique concerne une production soucieuse de
I'environnement, contrblée, touchant ici les aliments destinés aux animaux, les
produits agricoles non transformés ou transformés destinés I'alimentation humaine.
Les OGM et produits obtenus a partir d'OGM ou par des OGM sont donc interdits, et
les produits transformés ne peuvent contenir des additifs ou autres auxiliaires
technologiques énumérés (DGCCRF 2020). Il n'est pas rare alors de voir d'autres
certifications accompagnant I'étiquette biologique, qui ne sont que des pré-requis a
l'obtention du label biologique. Les opérateurs avec ce label sont controlés au moins
annuellement par des organismes certificateurs agréés par I'INAO. La DGCCR va,

elle, contrdler les produits mis sur le marché.

Mais concernant cette mise sur la marché, bien que certains jouent le jeu en
présentant des compléments alimentaires pour le soutien digestif, certains osent
utiliser la mention « vermifuge naturel ». Or, d'aprés I'ANSES, I'énumération d'une
pathologie est strictement interdite pour tout produit non pharmaceutique. Ne
demandant pas la construction d'un dossier AMM, vérifiant les modalités d'utilisation,
I'efficacité, la reproductivité et la sécurité de la formulation mise sur le marché, les
compléments alimentaires ne peuvent pas garantir une quelconque efficacité contre
une pathologie précise, ici l'infestation parasitaire interne. Le spectre d'activités est
alors absent dans chaque formulation, ne reposant pas sur des tests en laboratoire
avant mise sur le marché, alors que nous le verrons, chaque plante posséde un
spectre différent. Les posologies annoncées sont alors ressemblantes a ce que nous
avons vu précédemment, recommandées par des phytothérapeutes dipldmés, mais
ou l'absence de connaissances de la composition de la spécialité ne permettent pas

d'étre sir de I'efficacité ni de la sécurité de la posologie proposée.
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Comme vous pouvez le voir, ces étiquettes sont faibles en information alors

qu'un extrait de plantes devrait comporter, pour étre d'une qualité médicinale :
— La nature du produit : soit les différentes formes galéniques citées plus t6t
— Le nom vernaculaire francais de la plante

— Le nom latin qui en fait une espéce botanique certifiée. Cette information est
capitale, car au sein d'un méme genre la composition des plantes et leurs
propriétés differe considérablement ; de plus, certaines espéces sont toxiques,

comme la lavande stoechade de Corse.

— Pour certaines plantes, notamment les herbes aromatiques, la mention de la

molécule prépondérante qui donne leur chimiotype ou chémotype.

— La partie de la plante utilisée, puisque chaque partie n'exprime pas les mémes

compositions.

— Le mode de culture, avec l'importance de l'agriculture biologique, mais qui
hélas ne peut pas présager de la qualité de traitement aprés récolte (Heitz,
Delbecque 2016)

Or un complément alimentaire, comme son nom l'indique, propose une
étiquetage décrivant uniquement les qualités alimentaires du produit. Ainsi, bien que
la liste des ingrédients avec leur dénomination soit demandée, la quantité nette n'est
demandée que pour les denrées alimentaires. Cependant, certaines informations
concernant la sécurité d'utilisation sont présentes : les allergénes, la date de
durabilité minimale et la déclaration nutritionnelle. Le pays d'origine n'a méme pas a
figurer, sauf quand requis, notamment pour les appellations d'origine protégée
(DGCCRF 2018).

Les compléments alimentaires ne doivent pas étre considérés comme des
vermifuges classiques. lls ne possedent pas de preuves d'efficacité, ni de tracgabilité,
ni de composition claire, pour un prix égal et des effets indésirables inconnus. Le
vétérinaire se retrouve chasseé, n'est pas habilité a donner des conseils, ce qui peut
rendre l'utilisation de certaines plantes dangereuse. De plus, « l'automédication »
alors possible va a I'encontre du maintien du statut propre a la consommation pour le
cheval, un médicament phytothérapeutique pouvant lui faire perdre contre ici un
produit non contrdlé administré sans prescription qui n‘assure aucune sécurité pour

le consommateur. Cependant, est-ce-que ces plantes peuvent étre réellement
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efficaces et ne présentent-elles aucun danger ? C'est par la prochaine partie que
nous allons nous pencher sur les différentes propriétés et caractéristiques de ces

plantes anthelminthiques.

2. Les plantes présentant des propriétés anthelminthiques.

Aprés vous avoir présenté la phytothérapie actuellement dans le monde
vétérinaire, nous nous attaquons au cceur de cette these : quelles sont les plantes, et
leurs molécules associées, dont les propriétés anthelminthiques ont été testées et
approuvées ? Pour répondre a ces questions, les recherches sont en pleine
expansion depuis ces derniéres années. Selon les mots clés utilisés, soit « natural
anthelmintic », « natural antiparasitic », « natural deworm », accompagnés ou non de
la plante recherchée voire de l'espéce ou genre parasitaire et de la mention
« veterinary » ce sont des centaines de résultats exposés, dont la majorité est issue
aprés l'année 2010. Comme le montrent les dates de publications des nombreux
articles étudiés pour ce travail (cf lllustration 12) la communauté scientifique affiche

un intérét récent aux anthelminthiques naturels.
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lllustration 12: Nombre d'articles étudiés par année de publication
Source : Résultats des recherches bibliographiques faites sur Pubmed entre septembre 2021
et mars 2023.
Cet intérét peut étre relié, comme nous l'avons dit précédemment, par le
manque d'efficacité des produits conventionnels face aux résistances, ou encore a
I'éveil des propriétaires face aux enjeux environnementaux, de santé et d'écologie.

Aujourd'hui, 80% des personnes se tournent vers la phytothérapie en automédication
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et 25% des prescriptions comprennent des produits dérivés de plantes (Manke,
Dhawale, Jamkhande 2015; Romero-Benavides et al. 2017). Ces différents articles
sont réalisés par des équipes aux multiples origines : francgais, brésiliens, américains,
iraniens ... Tous ces scientifiques se sont penchés majoritairement sur cette
problématique en vue des résistances qui font irruption dans leur pays, ainsi que les
enjeux économiques des filieres de production. Les infestations se faisant de plus en
plus fréquentes, ce sont des millions d'euros de pertes avec des traitements
réguliers, qui peuvent se révéler aujourd'hui inefficaces. En Europe, ce colt des

résistances se révéle étre de 38 millions d'euros (Castagna et al. 2021).

Les prochaines plantes présentées sont rangées par ordre décroissant du
nombre d'articles associés. L'lllustration 13 représente la place des 10 plantes les
plus importantes dans mon étude bibliographique, associée aux caractéristiques des

différentes études les concernant.

Top 10 plantes
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lllustration 13: Le top 10 des plantes étudiées pour leur propriété anthelminthique
Source : Résultats des recherches bibliographiques faites sur Pubmed entre septembre 2021
et mars 2023.
On vy retrouve alors le nombre d'articles y référencant la propriété
anthelminthique, étudiée in vitro, mais aussi in vivo, chez les chevaux ou non. Ces
différents chiffres feront 'objet d'une discussion en fin de cette thése, révélant les

difficultés d'étude et d'utilisation de ces données.
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a. Allium sativum L.

L'ail, et plus particulierement sa téte et ses bulbes, est couramment cultivé par
dela le monde. Comme description botanique, nous parlons alors d'une espéce a
feuilles linéaires engainantes, a ombelles globuleuses de fleurs blanches ou rouges,
encerclé par une longue spathe caduque terminée en pointe, a bulbe formé de
caieux dit gousses. Les bulbes sont formés par les gousses, des bourgeons, qui

contiendront les drogues intéressantes (Cabaret 1986).

La plus intéressante est I'alliicine (Labre 2007). Elle est formée a 'occasion du
broyage ou de la coupe du bulbe. L'alline, ou sulfoxyde de S-allyl-L-(+)-cystéine,
contenu en majorité dans le bulbe est dégradée par une enzyme, l'allinase, en acide
pyruvique et en acide-2-propénesulfénique, ce dernier se transformant directement
en alliicine. Les autres composants du bulbe, notamment le diallyl disulfide qui est
issu de l'alliine, sont non efficaces dans le contexte anthelminthique, mais trés utile
pour d'autres propriétés (Heitz 2019; Wynn, Fougére 2007; EI-Saber Batiha, Magdy
Beshbishy, et al. 2020). L'alliicine représente alors 0,3% de la masse fraiche, mais
peut disparaitre pour I'extrait d'ail longtemps conservé (aged garlic extract) (Majewski
2014). Cependant, d'autres composants, comme les saponosides (hétérosides de
furostanols), les composés sulfurés comme I'ajoene et les composants phénoliques,
participent a leur activité pharmacologique (Katerere, Luseba 2010; Bruneton 2009;
El-Saber Batiha, Magdy Beshbishy, et al. 2020).

L'ail a un large spectre d'utilisation pour le traitement des troubles gastro-
intestinaux (anorexie, indigestion, flatulences), il se présente comme un carminatif
mais aussi comme antiparasitaire interne, notamment chez les animaux de
production mais aussi chez les humains (Katerere, Luseba 2010; May 2014; Silva et
al. 2014; Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007; Lans et al. 2007; Bahmani et al.
2014; Silva, Campanharo, Paschoal 2021; Vitalini et al. 2015; Dei Cas, Pugni, Fico
2015; Mayer et al. 2014).

Il est surtout reconnu aujourd’hui comme la matiere premiére de nombreux
vermifuges naturels. Déja utilisée auparavant pour les oiseaux contre la syngamose
(Marotel) sous forme d’ail pilé associé avec de la poudre de sabine, de la gentiane et
de I'Asa foetida, cette plante fait partie encore de la majorité des compléments
alimentaires dits vermifuges (Cabaret 1986). La propriété anthelminthique a été

vérifiée par de nombreux articles aux procédures plus ou moins standardisées. Son
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spectre antiparasitaire s'étend des protozoaires (Giardia sp., Trichomonas vaginalis,
Entamoeba histolytica), les leishmanies, les infections fongiques, mais aussi les
helminthes (Katerere, Luseba 2010; Bartha et al. 2015). Le spectre anthelminthique
comprend les nématodes dont Ascaris, mais aussi les cestodes dont Ankylostoma
caninum et Necator americanus, et enfin les oxyures (Wynn, Fougéere 2007). Son
activité contre Haemonchus contortus a également été démontré in vivo chez des
chévres et moutons (Abo-El-Sooud 2018). C'est sa teinture mere qui est
particulierement reconnue pour ces effets, avec des preuves chez le chien, les
caprins et les ovins (Heitz, Delbecque 2016) ; voire sa forme en poudre pour le
cheval (Heitz, Hampikian 2014).

Son efficacité anthelminthique in vitro n'est plus a prouver. Contre
Haemonchus contortus, I'exposition des vers plus de 6h méne a une mort de
I'ensemble des vers (Tariq et al. 2008). Contre les trématodes, dont Fasciola
hepatica in vitro, I'extrait aqueux a 5% permettait I'immobilisation de 80% des vers en
2h et la mort de toutes les douves en 3h. Les trématodes présentaient une rupture
du caecum et des hémorragies tégumentaires. Le spectre de l'ail s'étend aussi aux
cercaires des douves, mais aussi a d'autres espéces comme Ascaris suum ou
encore Giardia (Jeyathilakan et al. 2012). Cette propriété est liée a I'allicine,
I'akaldide, présentant une activité anthelminthique seule contre Shistosoma mansoni,
comparable au praziquantel mais menant aussi a une amélioration des paramétres
sanguins (El Shenawy, Soliman, Reyad 2008; Abu Almaaty et al. 2021; Morsy et al.
2021). L'activité anthelminthique serait due a une prévention de la synthése des
protéines, ADN et ARN chez le vers par l'allicine (EI-Saber Batiha, Magdy Beshbishy,
et al. 2020). L'amélioration des parameétres hépatiques est aussi observée a 500
mg/kg PO d'extrait aqueux, avec un renforcement de I'immunité de I'h6te relié a des
propriétés anti-oxydantes (Fadladdin 2022). Ces résultats sont aussi valables pour
d'autres formes comme l'ail entier, I'extrait aqueux ou huileux (Mantawy, Ali, Rizk
2011; Abu Almaaty et al. 2021). On posséde aussi des preuves de I'efficacité de
I'extrait n-hexane d'ail, avec une action anthelminthique contre Haemonchus
contortus inoculé chez des gerbilles mais aussi in vitro (Palacio- Landin et al. 2015;
Ali et al. 2021). L'huile présenterait quant a elle un large spectre d'activités, avec une
efficacité prouvée in vitro pour Ascaris lumbricoides, Ascaridia galli, Heterakis
gallinarum et les taenias (Tesfaye 2021). Pour d'autres études, ce serait l'extrait

aqueux qui posséderait un large spectre contre Trichuris muris, Angiostrongylus
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cantonensis, Haemonchus contortus, tandis que I'extrait éthanolique montrait la plus
forte efficacité (EI-Saber Batiha, Magdy Beshbishy, et al. 2020). Cependant, in vivo,
chez des rats infestés par Trichuris muris, la poudre d'ail a 500-100 mg/kg pendant 8
jours ne permet pas une quelconque efficacité (Klimpel et al. 2011). L'extrait
éthanolique se présente aussi in vitro contre les ceufs embryonnés d'Ascaris suum et
Trichostrongylus colubriformis L3 comme une activité ovicide, la plus forte, et inhibant
la migration larvaire de maniére dose dépendante, avec une possible efficacité
supérieure a l'albendazole contre les larves (Urban et al. 2008). Contre les larves L3
Strongylus spp., des concentrations de 50 mg/mL d'extrait hydroalcoolique in vitro
ont montré I'élimination de 95% des larves dés le premier jour, tandis qu'avec 100
mg/mL, toutes les larves étaient mortes en I'espace de quelques heures. L'activité
est donc aussi dose dépendante et le taux de mortalité augmente avec
l'augmentation du temps d'exposition. L'action toxique pour les vers serait liée a
I'ajoene, causant des altérations des transports protéiques et lipidiques des cellules
des larves parasitaires (Tavassoli et al. 2018). L'ajoene et I'allicine, soient les
composants sulfurés, semblent alors les deux produits responsables de I'activité
anthelminthique, causant la paralysie du vers par destruction et inhibition de
I'acétylcholine (Guarrera 1999; Ali et al. 2021). Cependant, l'infestation était
davantage réduite si la plante était administrée avant infestation, comme traitement
prophylactique une semaine avant I'exposition des animaux (Metwally et al. 2018).
Cette action prophylactique a été validée in vivo aussi chez les volailles pour
Ascaridia galli, alors que le traitement post infection n'a pas marché, mais les doses
semblent plus faibles (Velkers et al. 2011). Enfin, une étude in vivo a été réalisée
chez des chevaux infestés naturellement par des strongles (> 200 opg).
Malheureusement, la forme fraiche écrasée ou séchée sous forme de complément
alimentaire en flocons, donnée a valeur de 40 g par jour pendant 15 jours, n'ont pas
mené a une diminution au nombre d’ceufs excrétés sur 28 jours. Le méme échec
avait été montré par Sutton et Haik chez le cheval avec une téte d'ail dans 300 mL
d'eau bouillante (Buono et al. 2019). Cependant, d'autres essais semblent plus
prometteurs. Notamment, la poudre d'ail serait efficace in vivo chez les chevaux, les
anes et les mules contre Parascaris equorum avec une dose de 0,2 mg/kg. L'activité
semble cependant faible, la plus importante étant chez I'ane avec 51,6% de

réduction en 14 jours (Khan et al. 2010).

Philippe Labre conseille 15-20 g/j d'ail en poudre, soit 15-20 mg/kg/j en 3
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prises pour Fougére, pour un usage anthelminthique. On le présente sous forme de
teinture de bulbe frais (80-100 g dans un litre d'alcool 60°C ou un rapport 1:2 ou 1;3
d'éthanol 25-40%), avec une posologie de 10-20 mL pour les grands animaux, soit
pour une teinture mére 1-2 cuilléres a soupe deux fois par jour, ou pour étre plus
précis pour d'autres auteurs, 10-20 gouttes/10 kg par jour ou 0,5 mL/10 kg/j en 3
prises (Cabaret 1986). Il conseille aussi la forme de sirop d'ail, avec 20 mL de la
teinture mélangée a 80 g de sucre et 20 mL de vinaigre, une infusion avec 25 g d'ail
par litre d'eau ou pour l'extrait fluide, 1 cuillere a soupe deux fois par jour. L'huile
essentielle peut aussi étre utilisée, considérée comme d'une forte efficacité contre les
verminoses, pour I'hypertension et I'hypercholestérolémie et I'hémogliase et comme
catarrhale respiratoire (Franchomme et al. 1990) ; mais est trés irritante avec une
odeur fortement répulsive (Labre 2007). Enfin, la formulation en teinture mére peut
étre mélangée avec celle de Semen-contra et Tanacetum pour donner un vermifuge
(Heitz, Delbecque 2016). Attention cependant a ne pas faire bouillir les bulbes, ce qui
conduit a la perte de propriétés anthelminthiques (Wynn, Fougére 2007). D'autres
pays ont déja proposé des formules commerciales a but anthelminthique et contre
les tiques pour les poulets et les bovins, notamment la Jordanie et le Brésil (Silva,

Campanharo, Paschoal 2021).

Cependant, comme tout médicament, cette plante posséde des contre-
indications. Notamment I'huile essentielle est interdite pendant la lactation, donnant
un goudt au lait et étant dermocaustique en usage externe (Labre 2007; Cabaret
1986; Heitz 2019). L'ail provoque aussi des anémies, voire des urticaires, di a N-
propyl-disulfiden, chez les chevaux (Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009). L'ail est
surtout connu pour son potentiel anti-coagulant et anti-agrégant plaquettaire, menant
a des saignements, voire de rares cas d'accidents hémorragiques. Ses effets
toxiques sont atteints lors d'ingestion de 0,2 g/kg/j, soit plus de 80 g chez le cheval
(Heitz, Delbecque 2016). Des études ont permis de statuer I'évolution des
parametres sanguins et I'évolution de la morphologie des globules rouges suite a
l'ingestion d'ail frais ou sec congelé. Apres l'ingestion d'une dose supérieure a 0,2
g/kgl/j, on observe une anémie et l'apparition de corps de Heinz (Pearson et al.
2005). L'anémie est liée a l'action de N-propyl-disulfide, qui altére I'enzyme glucose-
6-phosphate déshydrogénase dans les globules rouges responsable de la prévention
de l'oxydation de I'hémoglobine. Il est estimé qu'au-dessus de 15 mg/kg, les risques

d'effets indésirables augmentent significativement (Saastamoinen, Sarkijarvi, Hyyppa
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2019). Cette anémie est régulée en 5 semaines suite a 'arrét de l'ingestion. Le risque
est plus important lors d'ingestion chronique. Autre que ces changements sanguins,
la poudre d'ail peut provoquer une irritation gastrique, l'inhibition de la microflore
caecale, voire de l'asthme, alors qu'une autre étude montre une amélioration des
troubles respiratoires avec une dose de 32 mg/kg pendant 83 jours (Pearson et al.

2005; Saastamoinen, Sarkijarvi, Hyyppa 2019).

b. Artemisia absinthium, A. vulgaris, A. annua et Semen contra

L'absinthe est une plante vivace, poussant aux bords des chemins, des
terrains et friches d'Europe, tout autour de la méditerranée, qui fleurit de juillet a
septembre (Cabaret 1986). C'est une plante herbacée aromatique, dont la feuille est
grisatre et tomenteuse sur les deux faces. Sa tige est rainurée longitudinalement et

tomenteuse, portant des panicules axillaires de capitules rondes (Bruneton 2009).

Les parties plus intéressantes sont les feuilles et sommités fleuries d'été
(Wynn, Fougére 2007). Elles contiennent des lactones sesquiterpéniques,
notamment l'absinthe, ou de l'artemisinine (Wynn, Fougere 2007). Dans I'huile
essentielle, on retrouve majoritairement un cétone biterpénique bicyclique, la
thuyone, sous forme alpha ou béta, ainsi que la myrcene, le camphre, béta-pinene et
de nombreuses autres molécules (Cabaret 1986; Bailen et al. 2013; Bachrouch et al.
2015). Cette derniére molécule est dépendante du chimiotype, se retrouvant dans
I'huile essentielle a une quantité de 2-6 mL/kg, mais aussi de la culture des plantes,
la plante sauvage présentant moins de composants que celle cultivée (Franchomme
et al. 1990; Bruneton 2009; Bailen et al. 2013). Le rapport entre composants
phénoliques et sesquiterpenes, et la présence de béta-thujene, dépend aussi du
moment de récolte, avec de la béta-thujene au moment de la floraison, et une forte
concentration en composants phénoliques avant floraison, qui décline au fur et a
mesure du temps. La composition entre les huiles est majoritairement la méme, mais
c'est la quantité qui risque de varier fortement (Mohammadi et al. 2014). On peut
alors citer comme autres composants de I'huile essentielle des terpénoides
oxygénés, majoritaires, avec l'acétate bornéol et le d-béta-terpinéol (Kundu et al.
2020).

Dés son appellation en anglais, « wormwood », on distingue déja son utilité
contre les vers, notamment en premier lieu aux Pays Bas (Bruneton 2009). Son

action antiparasitaire est reconnue dans le domaine vétérinaire, que ce soit en
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interne ou externe (gale, puce ...) (Labre 2007; Wynn, Fougere 2007; Heitz,
Hampikian 2014; May 2014; Mohammed 2022; Moaca et al. 2019; Silva,
Campanharo, Paschoal 2021; Mayer et al. 2014). Son utilisation se fait plutét pour
les petits animaux, avec des décoctions de feuilles (Bruneton 2009; Bartha et al.
2015), mais peut se faire aussi pour les animaux de la ferme (Heitz, Delbecque
2016; Vitalini et al. 2015). Avec l'apparition de résistances au flubendazole, elle
pourrait se révéler intéressante pour les volailles. Dans une étude in vitro
comparative, il est montré qu'une concentration de 0,5 mg/mL in vitro inhibe 55% des
développements embryonnaires d’ceufs d'Ascaridia galli. Cette action est dose-
dépendante, mais reste insuffisante par rapport au flubendazole (Poulopoulou et al.
2022). L'efficacité de I'extrait éthanolique contre la migration larvaire de L3
Trichostrongylus colubriformis est dose-dépendante, avec une efficacité supérieure a
I'albendazole pour les larves pour une concentration supérieure a 62,5 ug/mL, et une
forte activité ovicide contre Ascaris suum jusqu'a 39% d'inhibition (Urban et al. 2008).
Une autre étude in vitro compare I'efficacité de I'extrait aqueux a 15 mg/mL, montrant
une action comparable au praziquantel (Mohammed 2022). Cependant, contre
Fasciola hepatica, un extrait alcoolique de feuilles ne présente aucune efficacité in
vitro (Alvarez-Mercado et al. 2015). C'est l'artemisine qui serait responsable de
I'activité anthelminthique, inhibant les enzymes vitales au métabolisme, dispersant le
potentiel mitochondriale des membranes et activant I'apoptose cellulaire. Dans une
étude, I'extrait méthanolique et I'extrait cru aqueux, ce dernier dosé a 2000 mg/kg in
vivo, mais pas a 1000 mg/kg chez des gerbilles, méne a I'élimination de 90,46%
d'Haemonchus contortus (Szopa et al. 2020; Ali et al. 2021). Dans une autre étude,
avec un extrait aqueux concentré a 3,76 mg/mL, c'est 100% des ceufs
d’Haemonchus contortus in vitro qui ont été éliminés, juste derriere I'efficacité du
thiabendazole a 1 pg/mL (Mrav€akova et al. 2020; Higuera-Piedrahita et al. 2022).
Certaines études montrent une efficacité des extraits aqueux de feuilles ou
éthanoliques supérieure a l'albendazole contre Haemonchus contortus, avec une
faible toxicité (Batiha et al. 2020). Une derniere étude compare un extrait
méthanolique et un extrait aqueux par rapport a l'activité anthelminthique contre
Haemonchus contortus avec une inhibition de I'éclosion qui atteint 100% pour I'extrait
méthanolique et seulement 18,1% pour l'extrait aqueux, avec une CL 50 de 21 ug/mL
et 284 ug/mL respectivement (Varadyova et al. 2018). En somme, les extraits aqueux

et éthanoliques présentent une efficacité pour la réduction du nombre d'adultes et
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d’ceufs d’Haemonchus contortus in vitro et in vivo, mais aussi dans la réduction
d’ceufs de nombreuses espéces dont Trichuris ovis, Chabertia ovina, Bunostomum
trigonocephalum, Oesophagostomum columbianum, Trichinella spiralis in vivo et
Fasciola hepatica in vitro (Lans, Turner 2011; Garcia-Rodriguez et al. 2015; Tafti et
al. 2017). Mais d'autres études in vitro révélent un échec contre les larves et les
ceufs d'Haemonchus contortus, a une concentration de 10 mg/mL. Cet échec, malgré
['utilisation d'une concentration supérieure, peut étre lié au traitement thermique des
feuilles, séchées a 40°C, au traitement de I'huile essentielle, séchée au sulfate de
sodium anhydre, ou encore au temps d'exposition et a [I'‘évaluation de I'effet
anthelminthique (Malik et al. 2019). In vivo, 1-2 g de tiges crues par agneau pendant
75 jours montrait cependant une efficacité moins significative qu'in vitro (Mrav€akova
et al. 2020; 2021). Une autre méthode d'action serait de réduire la fécondité des
femelles. Notamment dans d'autres études, le nombre d’ceufs excrétés dans les
matiéres fécales avait diminué d'environ 90% chez des moutons infestés par des
nématodes gastro-intestinaux, traités avec un extrait cru éthanolique a 2 g/kg et de
80% pour un extrait cru aqueux (Tariq et al. 2009; Peachey et al. 2015; Szopa et al.
2020). Cette différence indique la solubilité des principes actifs anthelminthiques
dans l'alcool et / ou d'une absorption plus importante par le vers a travers la cuticule
(Tarig et al. 2009). Le camphre et le 1,8-cinéole seraient des molécules
antimicrobiennes et antiparasitaires (Yildiz et al. 2011). Cependant, le cinéole
présente une faible activité, avec une CL 50 de 4,74 mg/mL pour Haemonchus
contortus (Katiki et al. 2017). La thujone est aussi responsable des propriétés anti-
gorgement chez l'insecte, antifongique, antioxydante, mais aussi antiparasitaire
(Garcia-Rodriguez et al. 2015). Historiquement, I'absinthe était mélangée au baume
des champs et a de l'ail dans de l'eau et laissée une nuit avant de servir
d'anthelminthique pour les vaches (Guarrera 1999). Chez les anes, une activité
ovicide a été reportée in vitro de I'extrait aqueux des parties aériennes, avec une CL
50 de 0,486 mg/mL (Buza et al. 2020). En plus des ruminants et des chevaux, son
action est aussi étudiée pour les parasites des carnivores domestiques. Notamment
un extrait huileux de fleurs, obtenu a part d'éther di-éthyl, s'est révélé efficace in vivo
a 300 mg/kg chez des chats infestés par Toxocara cati, évitant aussi les
changements biochimiques (Yildiz et al. 2011). On rapporte aussi des vertus
antioxydantes, notamment dépendant de la concentration de chamazuléne, mais

aussi d'autres molécules encore inconnues, car présentes aussi dans des huiles
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essentielles n'en contenant pas (MravCakova et al. 2021). Notamment I'extrait
méthanolique des feuilles, plutét que de fleurs, permet une excellente activité
antioxydante avec des composants phénoliques et les flavonoides, ou encore de

camphre dans les fleurs (Riahi et al. 2013; Trifan et al. 2022).

Comme vermifuge, d'anciennes recettes conseillent I'ajout dans I'alimentation
des chevaux de poudre d'absinthe quotidiennement pendant une semaine (Bruneton
2009; Katerere, Luseba 2010). La quantité recommandée est de 20 g une fois par
jour. Une infusion est possible avec 15-25 g/L d'eau deux fois par jour, mais se trouve
trés amer. La teinture mére peut étre utilisée a 1-2 cuilleres a soupe deux fois par
jour. L'huile ou le vin d'absinthe peut étre aussi utilisé, a hauteur de 100-200 g/L, en
macérant une semaine (Labre 2007). Un article donne des doses pour petits
animaux de 15 mL/25-27 kg d'une décoction avec 20-30 g de parties aériennes dans
2 litre d'eau, bouillie pendant 20 min (Lans et al. 2007). In vivo, différentes doses ont
été données notamment contre Fasciola hepatica avec 160 mg/kg IM ou encore
contre Haemonchus contortus avec 150 mg/kg 2 fois en 2 semaines chez les bovins
ou 1-2 g/kg d'extrait aqueux cru ou 2-3 g/kg d'extrait méthanolique pour les moutons
(Rodriguez-Hernandez et al. 2023). L'huile essentielle des sommités fleuries a faible
dose en fait aussi un excellent vermifuge, efficace aussi pour I'aménorrhée et
l'inappétence (Franchomme et al. 1990). Son spectre d'utilisation s'adapte aux

Ascaris et aux teenias, mais pas contre les cestodes et Oxyuris spp. (Bruneton 2009).

Cette plante posséde cependant de nombreuses contre-indications, puisque
sa composition majoritaire en lactones et cétones lui donne une certaine toxicité. Elle
est donc a utiliser précautionneusement, notamment chez les femelles gestantes
avec les cétones qui sont abortifs (Franchomme et al. 1990), et dans la pratique
générale avec le surdosage ou une utilisation trop long terme, pouvant mener a une
colique, voire des convulsions avec l'alpha-thuyone qui bloque les chaines chlorides
en se liant avec l'acide gamma-aminobutyrique récepteur typa A (Cabaret 1986;
Wynn, Fougére 2007; Kocaoglu, Ozel 2014). Un cas d'empoisonnement a déja été
enregistré chez un jeune garcon de 10 mois, présentant une sévére diarrhée et une
acidose métabolique persistante suite a l'ingestion d'huile essentielle (Kocaoglu,
Ozel 2014). La dose maximale conseillée est de 3 mg/j d'alpha thuyone, sur moins
de 2 semaines de traitement (Bruneton 2009). En effet, la DL 50 de I'huile essentielle
est de seulement 0,96 g/kg (Wynn, Fougere 2007). L'usage de forme concentrée

comme ['huile essentielle est délicat, il faut mieux préférer les extraits hydro-
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alcooliques ou poudre de plantes séches (Labre 2007; Lans et al. 2007). Cependant,
I'extrait aqueux ne présente pas d'effets indésirables a la fermentation ruminale, voire
I'améliore par la riche composition en composants phénoliques (MravCakova et al.
2020).

Il existe aussi d'autres Artemisia aux propriétés voisines, notamment Artemisia
vulgaris dite armoise commune, ou Artemisia annua, I'armoise annuelle (Labre 2007;
Cabaret 1986). La premiere est une espéce commune d'Europe, se trouvant sur les
bords de route. Sa tige est rigide, brun a pourpre, et ses feuilles sont vertes sombres
et glabres sur la face supérieure, plutét blanchatres et couvertes de duvet a la face
inférieure. Son inflorescence est une panicule de capitules de fleurs tubuleuses
(Bruneton 2009).

Les parties aériennes, feuilles et sommités fleuries de ces deux plantes,
contiennent toujours des lactones sequiterpenes, notamment l'artemisinine et
I'arteannuine B, mais aussi des flavonoides. Cependant, cette composition peut
varier énormément selon l'origine des plantes cultivées. Cela n'aide pas notamment
pour I'huile essentielle, déja avec une plante a faible teneur (1-2 mL/kg) et dont la
composition varie en thyuones (jusqu'a sa disparition), mais qui reste stable en
bornéol, camphre, vulgarol, carbures, sans jamais de lactones sesquiterpéniques
(Bruneton 2009). Considérée comme un antimalaria, Artemisia vulgaris est efficace
contre la leptospirose et les maladies fongiques. Des études ont révélé que
I'artemisinine était capable d'inhiber la multiplication intracellulaire des tachyzoites et
de supprimer les lésions d'Eimeria tenella. Elle est aussi étudiée pour ses propriétés
antinéoplasique. En médecine vétérinaire, la plante s'est révélée particulierement
efficace contre les parasites sanguins et gastro-intestinaux (Wynn, Fougére 2007).
Elle est aussi fébrifuge, tonique, utérotonique, stimulant la digestion et vermifuge
(Heitz, Hampikian 2014; Abiri et al. 2018; Vitalini et al. 2015). Son activité a été
prouvée notamment contre Ascaris suum, avec une dose de 3 mg/kg permettant une
réduction maximale d'excrétion fécale d’ceufs in vivo. Mais pourtant une autre montre
que 880 g par cochon infesté naturellement pendant 40 jours ne permet de réduire la
charge parasitaire (van Krimpen et al. 2010). Son action a été comparée dans
avec une CE 50 égale a 0,601 mg/mL contre le développement embryonnaire
d'Ascaridia galli. On retrouve aussi une utilisation traditionnelle comme vermifuge

pour les vaches en ltalie, avec la plante verte en été (Guarrera 1999). Artemisia
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vulgaris, avec son extrait éthanolique, est alors ovicide contre Ascaris suum et inhibe
la migration larvaire de Trichostrongylus colubriformis, ces deux activités étant dose
dépendante (Urban et al. 2008). Pour Artemisia annua, on trouve une efficacité
contre Schistosoma mansoni a 500 mg/kg d'extrait aqueux de feuilles, réduisant
aussi linflammation et les dégats hépatiques. L'effet anthelminthique est décrit
comme temps et dose dépendant, ainsi que dépendant de l'extrait, d'aprés les
études in vitro (Fadladdin 2022). L'extrait cru des feuilles notamment est efficace
contre Haemonchus contortus, avec une CL 99 a 1,27 ug/mL pour inhiber I'éclosion
des ceufs, et CL 99 = 23,8 ug/mL pour le développement larvaire (Seca et al. 2014).
Des études se sont penchées sur son utilisation comme vermifuge pour les porcs,
avec les parties aériennes séchées baignées dans 20L deux jours puis égouttées
pour donner 20L pour 20 cochons d'environ 25 kg une fois par cycle (Lans et al.
2007). Enfin, comme l'absinthe, la composition en phénols permet une action
antioxydante (Melguizo-Melguizo et al. 2014). Les doses conseillées pour les
carnivores domestiques sont de 25-500 mg/kg en herbe séchée, soit 2-4 mg/kg/j
d'artemisinine. L'infusion est aussi possible avec 1/4-1/2 verre pour 10 kg, ou encore
la teinture avec 0,5-2,5 mL/10 kg/j en 3 prises (Wynn, Fougére 2007). Elle est
préférable a l'absinthe, la dose thérapeutique et dose toxique étant moins
rapprochée, du fait de la thuyone dans A. absinthium (Labre 2007; Heitz, Hampikian
2014). De possibles allergies sont possibles, ainsi qu'une toxicité a forte dose avec
des nausées, vomissements, des symptdomes neurologiques voire de I'hypertension.
La toxicité est encore due aux différentes molécules composant la plante, dont

thujone, 1,8-cinéole et camphre (Ekiert et al. 2020).

Une autre Artemisia connue pour ses propriétés anthelminthiques est Semen
contra, ou dit Artemisia cina ou encore Semen contra vermes, vermifuge historique
pour les vers ronds, mais dont la dose toxique et thérapeutique sont sensiblement
les mémes. Son utilisation est alors rare, citée pour une utilisation en poudre a
hauteur de 15 g pour le veau, 10 g pour le porc, 8 g pour les ovins, 3 g pour les
chiens et 1 g pour les chats (Labre 2007; Cabaret 1986). Chez les ovins, une étude
utilise un extrait aqueux basé sur 250 g de poudre séchée de plantes entiéres
mixées dans 1,5L d'eau pendant 4 jours, macérant a température ambiante.
L'efficacité de cet extrait contre Moniezia expansa était significative in vitro, avec une
CL 50 a 40 g/L, mais aussi in vivo avec une absence totale d’ceufs au bout de 9 jours

de traitement sur 15 jours, avec I'administration de 2 g/40 kg deux fois par jour
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(Bashtar et al. 2011). Dans une étude, une dose per os de 4 mg/kg d'extrait n-hexane
(5 kg de feuilles et tiges séchées dans 20L pendant 24h avant concentration pour
donner un extrait sec), permettait in vivo chez des chévres de maximum 38,2%. In
vitro, I'efficacité promise était comparable a l'albendazole a des concentrations de 2 a
4 mg/mL, avec une létalité de 81,3% et 86,9%. L'alpha-santonine serait alors le

composant antiparasitaire reconnu (Higuera-Piedrahita et al. 2022).

Proche d'Artemisia cina, on retrouve Artemisia herba-alba, présentant le
méme probléme de toxicité. Son huile essentielle posséde une DL 50 de 0,37 g/kg,
due a la présence de thujone 35% (Wynn, Fougére 2007). C'est sa décoction qui est
utilisée comme anthelminthique, mais aussi pour les troubles du tractus gastro-
intestinal, mais aussi comme néphroprotecteur, anti-inflammatoire, antioxydant,
anticancer et antimicrobien (Kachmar et al. 2021). L'extrait méthanolique des fleurs
et des parties aériennes est riche en alcaloides, phénols et dépendant de l'origine en
tanins pour les fleurs et en saponines, glycosides et phénols des parties aériennes.
Ces extraits possédent une activité anthelminthique dose et temps dépendant, avec
une inhibition maximale d'éclosion d’ceufs d'Haemonchus contortus a 1 mg/mL, de
98,67% pour les fleurs et 88,3% pour les parties aériennes (Ahmed et al. 2020). De
méme la décoction permet I'élimination des vers intestinaux de par sa composition

en artemisinine (Bahmani et al. 2014; Bartha et al. 2015).

Pour résumer, de nombreuses espéces Artemisia sont reconnues comme

anthelminthiques, notamment chez les chevaux (Lans et al. 2006).

c. Cichorium intybus var. sativum

La chicorée est une plante vivace des terrains vagues, bords de chemin et
remblais de I'Europe. Elle est reconnaissable par ses capitules terminaux et axillaires
de fleurs bleues ligulées. Elle fleurit en juillet et septembre, mais c'est bien sa feuille
et sa racine qui sont prisées (Cabaret 1986). Notamment en cuisine, ou les racines

sont torréfiées a 130-140°C comme succédané du café (Bruneton 2009).

Ces derniéres contiennent de la lactucine et lactucopicrine qui en est dérivée,
qui sont des lactones sesquiterpéniques. La racine est plus riche en inuline (50-60%)
tandis que la feuille est riche en acide chicorisique, un depside, et en lactones
sesquiterpénes (Cabaret 1986; Bruneton 2009). La plante contiendrait aussi une

faible quantité de tanins (Heitz, Delbecque 2016).

98



Elle est de plus en plus recherchée aussi pour ses propriétés vermifuges,
ayant déja utilisée par le passé chez les cerfs, bovins et agneaux (Wynn, Fougere
2007; Heitz, Delbecque 2016; Silva, Campanharo, Paschoal 2021). En effet, le
fourrage utilisé pour les cerfs, bovins et agneaux permet une élimination des vers
pulmonaires, nématodes gastro-intestinaux et Ostertagia ostertagi (Abo-El-Sooud
2018).0n observe déja l'action de son extrait méthanolique sur le développement
embryonnaire des ceufs d'Ascaridia galli, avec une réduction de 54% a 0,5 mg/mL in
vitro. L'action est dose-dépendante, notamment contre de nombreux nématodes
gastro-intestinaux in vitro et contre Dictyocaulus viviparous (Street, Sidana, Prinsloo
2013; Poulopoulou et al. 2022).

Il est estimé qu'une ration avec plus de 70% de chicorée en matiére séche
permet de réduire significativement les nématodes gastro-abomasaux, dont
Haemonchus contortus, Ostertagia ostertagi adultes et L1, Teladorsagia circumcincta
chez les moutons (Pefa-Espinoza et al. 2015; 2018; 2020). Les extraits de feuilles
sont aussi efficaces, mais de moindre résultat en vue de leur composition (Pefa-
Espinoza et al. 2018; 2020). Différents extraits se sont révélés efficaces contre
Trichuris muris et Angiostrongylus cantonensis L3, que ce soit in vitro avec I'extrait
aqueux et méthanoliques a 16,5 mg/mL, avec une immobilité en 24h pour le premier
parasite et une faible motilité en 24h pour le second. In vivo, on retrouve une
efficacité d'un extrait a 6,25 g/kg pendant 3 jours avec une diminution significative du
nombre de T. muris en 22jours post traitement (Klimpel et al. 2011). L'effet se trouve
alors dose et temps dépendant in vitro contre certains parasites, mais surtout
inefficace in vivo pour certains parasites, dont Cooperia oncophora, Nematodirus et
Trichostrongylus colubriformis (Heckendorn et al. 2007; Pefia-Espinoza et al. 2017;
2018). En effet, la chicorée présente un spectre seulement pour les nématodes des
parties proximales du tube digestif (Heckendorn et al. 2007). L'activité
anthelminthique étant liee a la quantité en métabolites secondaires, tanins
condensés et lactones sesquiterpénes, on peut penser que ces derniers se
retrouvent dénaturer une fois les parties antérieures passées, perdant leur efficacité
(Street, Sidana, Prinsloo 2013; Pena-Espinoza et al. 2016). Le lactone sesquiterpéne
agirait d'ailleurs comme un inhibiteur du systéme neuromusculaire (Pefa-Espinoza et
al. 2018). Chez les cochons, c'est la racine de chicorée qui a surtout été étudiée,
étant efficace contre Ascaris suum et Oesophagostomum dentatum pour les
cochons (Panda, Luyten 2018; Pefia-Espinoza et al. 2018; 2020). Cette activité serait
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due a l'inuline qui modifie I'environnement du cbdlon et de la microflore, menant a
l'augmentation de production d'acides gras a courtes chaines qui aurait une action
sur le parasite (Pefia-Espinoza et al. 2018). D'autres études proposent que cette
activité anthelminthique est liee a la richesse de la racine en guaianolide, un
sesquiterpenes lactones dit 11,13-dihydro-lactucopicrine (Pefa-Espinoza et al.
2020). D’aprés une publication récente, la plante entiére présenterait des cichorines
D, E et F, les deux derniéres présentant un potentiel anthelminthique contre
Haemonchus contortus et Caenorhabditis elegans (Khan et al. 2020). Cependant
I'action des molécules seules ne peut expliquer I'action anthelminthique de la plante,
comme le montre des études ou les molécules isolées ne présentent pas ou peu
d'activité antiparasitaire, mais combinées, présentent des effets additifs voire
synergétiques importants (Valente et al. 2021). Finalement, on peut retenir que la
chicorée permet de réduire la fréquence d'utilisation des anthelminthes chimiques,
réduit I'excrétion des ceufs dans les féces, ainsi que I'habilité des larves infestantes
de survivre, d'infester et se développer, réduire le nombre de parasites méles et la

charge parasitaire (Foster, Cassida, Turner 2011).

A partir d'une étude in vivo, des doses sont suggérées : avec 2-4 kg/téte/h
chez le mouton ou encore 3,4-8,3 g/kg soit 18-27-262 g/kg en total phénolique
(Rodriguez-Hernandez et al. 2023).

Sa toxicité est trés faible, d'ou une utilisation plus aisée que le deux
précédentes plantes. Méme en présence d'une ration riche, aucune toxicité a été
détectée chez les rats nourris 28j avec une dose de 1000 mg/kg/j (Pefia-Espinoza et
al. 2020).

d. Thymus vulgaris

Le thym est une plante aromatique, dit sous-arbrisseaux, retrouvée
majoritairement autour de la méditerranée. Leurs tiges sont dressées, ligneuses,
tortueuses et trés rameuses. Ces rameaux portent des feuilles opposées,
subsessiles, ainsi que des fleurs mauves zygomorphes groupées en glomérules
ovoides, qui fleurissent de mai a septembre (Cabaret 1986). Bien qu'il existe de
nombreuses espeéces de Thymus, c'est Thymus vulgaris qui reste la plus connue
(Bruneton 2009).

Son utilisation se fait le plus couramment sous forme de plante fraiche ou
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séche, surtout la tige fleurie récoltée en mai (Cabaret 1986), ou d'huile essentielle.
Cette derniére, avec un rendement de 2,5%, présente des compositions trés variées,
faisant référence aux chémotypes, selon l'origine géographique, le biotope et la
variété. Chaque mention de T. vulgaris sera alors suivie de la molécule la plus
rencontrée dans I'huile essentielle (linalol, thymol, carvacrol, bornéol ...) (Labre
2007). La plante contient alors 12 mL/kg d'huile essentielle, qui contient au minimum
40% de thymol et carvacrol (Bruneton 2009). Le chimiotype a thymol contient donc
les phénols précédemment cités, ainsi que des monoterpénes (Djakovi¢ Sekuli¢,
Bozin, Smolinski 2016). Le chimiotype a linalol contient le monoterpénole linalol a 60-
80%, et des esters (acétate de linalyle) en quantités variables (Heitz 2019;

Franchomme et al. 1990)

Cette plante est aussi connue depuis longtemps pour sa propriété
anthelminthique, notamment chez les chevaux, ruminants et volailles (Katerere,
Luseba 2010; Heitz, Delbecque 2016; Salehi et al. 2018; Silva, Campanharo,
Paschoal 2021). Cette propriété est reconnue pour des chimiotypes spécifiques, le
CT thymol ou dit thymoliferum, le plus large spectre ; et le CT linalol ou encore
linaloliferum pour un spectre les oxyures et les teenias (Cabaret 1986; Franchomme
et al. 1990; Labre 2007; May 2014). Plus rarement, on reconnait le chimiotype

bornéol comme antiparasitaire (Heitz, Hampikian 2014).

L'extrait éthanolique des parties aériennes montre une action contre
Trichinella spiralis in vivo chez des souris. 3 jours aprés infestation, un traitement de
500 mg/kg pendant 3 jours permet de diminuer la population adulte de 79,4%. Un
traitement 31 jours plus tard, a 1000 mg/kg pendant 7 jours, permet alors une
diminution de 71,3% de la charge larvaire, avec une expression importante autour
des capsules, mais moindre que l'extrait de myrrhe (Attia et al. 2015). De méme,
I'extrait éthanolique présente une activité dose-dépendante contre les ceufs d'Ascaris
suum et les larves en migration de Trichostrongylus colubrifomis (Urban et al. 2008).
Contre Haemonchus contortus I'huile essentielle se montre efficace contre les 3
stades in vitro, avec une CI 50 de 2,9 mM pour l'inhibition des ceufs, 3,3 mM pour la
motilité des larves, 16,6 mM pour immobiliser les vers adultes (Liu, Panda, Luyten
2020). Il présente alors une activité anthelminthique contre les adultes. L'activité
anthelminthique serait liée a la présence de carvacrol (Patil et al. 2021), prouvée
notamment par des études I'utilisant pur: contre les scolex d'Echinococcus

granulosus in vitro et in vivo a 10 ug de thymol/mL (Youssefi et al. 2020; Pensel et al.
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2014). Son efficacité pure est aussi prouvée contre Haemonchus contortus, avec une
CL 50 de 0,11 mg/mL (Katiki et al. 2017). D'autres études montrent le rapport entre
activité anthelminthique et composition en terpénes, lipophiles, ou en monoterpenes
et sesquiterpénes, avec une forte activité contre Anisakis d'une huile essentielle a
10% in vitro (Giarratana et al. 2014) ; ou encore une action temps dépendant a 4 mL
in vitro, avec des dommages de cuticules chez 30% des larves (Trabelsi et al. 2018).
Le thymol quant a lui ne semble pas autant anthelminthique, montrant bien une
activité in vitro contre Haemonchus contortus, avec une CL 50 de 0,13 mg/mL (Katiki
et al. 2017), mais qui est absente in vivo contre différents nématodes chez des
agneaux, traités a 150 mg/kg a 0 et 24h (Mird et al. 2020). Avec la plante entiére
sous forme d'huile essentielle, on retrouve le méme probléme avec une activité in
vitro contre Haemonchus contortus résistants aux lactones macrocycliques, les
benzimidazoles et I'imidazothiazoles, pour une Cl 50 de 0,436 mg/mL pour inhiber
I'éclosion des ceufs, 0,0131 mg/mL pour inhiber le développement larvaire et 0,338
mg/mL pour inhiber la motilité des larves (Seca et al. 2014; Ferreira et al. 2016).
Cependant, in vivo, une dose méme de 300 mg/kg d'huile essentielle se révéle
inefficace contre ces parasites résistants (Ferreira et al. 2016). Pourtant, chez des
moutons infectés naturellement, le thymol présente une activité modérée in vivo pour
une réduction de 59,8% a 250 mg/kg, inférieure au thymol acétate qui avait une
efficacité comparable in vitro, mais in vivo il présente une réduction d'excrétion fécale
d'ceufs de 76,2% (André et al. 2017). L'étude citée précédemment contre les
parasites résistants montrent aussi des résultats semblables, avec une efficacité du
thymol pur in vitro avec une inhibition d'éclosion avec une Cl 50 de 0,442 mg/mL, de
développement larvaire avec 0,0221 mg/mL pour CI 50 et pour la motilité des larves
une Cl 50 de 0,497 mg/mL (Ferreira et al. 2016). Ce qui est sdr, c'est que les
molécules anthelminthiques sont dans la fraction organique, la fraction aqueuse d'un
hydrolat aqueux ne possédant aucune activité anthelminthique (Andrés et al. 2018).
In vitro et in vivo, on trouve aussi une action contre les nématodes gastro-intestinaux
des petits ruminants, avec une forte activité ovicide de plus de 95% in vitro a 0,05
mg/mL, et menant a une réduction du nombre d’ceufs a 25,23% en 7 jours et 24,42%
a 14 jours, avec 100 mg/kg donné dans de I'huile de tournesol (Strbac et al. 2022).
De nombreuses autres études montrent son large spectre d'efficacité in vitro, avec
Haemonchus contortus ou une concentration de 9,4 mg/mL permet une inhibition

embryonnaire, de développement des larves et de migration larvaire ; contre les
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autres nématodes des petits ruminants dont Trichostrongylus spp., Teladorsagia
spp., Chabertia spp., Oesophagostomum spp., ou une expérience in vivo montre une
réduction d'excrétion d’ceufs de 37,5% en 14 jours avec 0,3 g/kg dans l'eau ; ou
encore contre Caenorhabditis elegans ou Echinococcus granulosus in vitro
(Strothmann et al. 2022). Contre des phytonématodes, I'action de Thymus vulgaris,
mais aussi de Thymus zygis, s'est révélée efficace a 1 mg/mL d'hydrolat aqueux in
vivo et in vitro, avec une CL 50 pour les deux en moyenne de 0,203 mg/mL, et une
réduction de production d'ceufs de nématodes supérieure a 80%, une fréquence
d'infestation diminuée de 85% et un taux de multiplication inférieure a 10% (Andrés
et al. 2018). Thymus capitatus et Thymus caespititius présente une activité
anthelminthique contre Bursaphelenchus xylophilus a 2 mg/mL par distillation et
extraction, avec une CL 100 de 0,985 mg/mL pour le premier et 0,874 mg/mL pour le

deuxiéme (Barbosa et al. 2010).

Il est possible de donner la tige fleurie comme telle, fraiche ou séche, a valeur
de 2 cuilleres a soupe par jour pendant 1 semaine, a demi-dose pour un poney (Lans
et al. 2006; Heitz, Hampikian 2014) ; de réaliser une infusion des parties aériennes
séchées ; I'hydrolat de rameaux ; ou encore d'utiliser I'nuile essentielle de linalol (ou
thymol) (Heitz, Hampikian 2014). Il est recommandé de mettre le cheval a jeun pour
24h avant le traitement et réaliser une « purge » avec des plantes laxatives aprés
(Heitz, Delbecque 2016). L'huile essentielle de thymol peut étre utilisée a 2-8 mL

pour un cheval, deux a trois fois par jour (Wynn, Fougére 2007).

Le thymol fait de I'huile essentielle un élément toxique, avec un fort pouvoir
dermocaustique pour les muqueuses. L'huile essentielle a linalol est donc a préférer,
car plus sécuritaire d'usage, mais avec un spectre moins large (Labre 2007). Une
autre piste montre que le thymol acétate présente une efficacité in vitro comparable
et supérieure in vivo pour les nématodes de petits ruminants, avec une DL 50 de
4144,4 mg/kg chez les souris, sans toxicité cellulaire contre les macrophages (André
et al. 2017).

D'autres Thymus possédent des vertus antiparasitaires, notamment Thymus
capitatus, I'nuile essentielle étant aussi riche en carvacrol et p-cyméne. Son action a
notamment été étudiée contre Echinococcus multilocularis, les différentes
concentrations altérant le métacestode au niveau de ses structures, altérant sa
viabilité (Hizem et al. 2019). L'extrait aqueux, mais surtout éthanolique, de Thymus

capitatus posseéde une forte action d'inhibition contre I'éclosion des ceufs
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d’Haemonchus contortus a pour le premier une CL 50 de 6,344 mg/mL, contre 0,368
mg/mL pour le deuxieme. Contre les adultes, I'extrait éthanolique permet une totale
immobilité des adultes, contre une inhibition de 85% pour I'extrait aqueux, l'activité
étant dose dépendante pour les deux extraits (Boubaker Elandalousi et al. 2013). On
a aussi Thymus zygis qui montre une activité in vitro contre Anisakis avec son huile
essentielle des parties aériennes composées majoritairement par ordre décroissant
de p-cyméne, thymol et carvacrol. Toutes les larves meurent alors au bout de 4h
dans une solution entre 0,01 et 0,05%, suite a des Iésions de la cuticule et du tractus
digestif (Bouymajane et al. 2022).

e. Azadirachta indica A. Juss.

Le margousier, appelé Lilas de Perse, ou encore neem, c'est un arbre natif
d'Inde, du Sri Lanka et Bruma, mais on peut le trouver en Afrique tropicale (Wynn,
Fougere 2007; Bruneton 2009). Il est reconnaissable par son écorce marron-violet,
avec des crevasses jaune clair voire rouge. Ses feuilles sont doublement pennées,
opposées, aux folioles pointues et légérement dentées, la foliole terminale pouvant
étre absente. Les fleurs violettes en grappe, a disposition axillaire en panicule,

apparaissant en mai laisse place a une olive drupe jaune (Petruzzello 2023).

De nombreuses parties de la plante sont utilisées. Notamment I'écorce pour
son action tonique, mais ici nous parlerons plutét de I'huile des feuilles et des
graines. L'huile est composée d'azadirachtines et salannines, qui sont considérées
comme les composeés insecticides (Katerere, Luseba 2010). On retrouve aussi
d'autres tétranortriterpénoides oxydés, dits aussi triterpénes limonoide, comme le
nimbolide, I'acide nimbidique, I'azadirone, la nimbine ... On trouve aussi des tanins et
des flavonoides (Wynn, Fougére 2007). Mais c'est I'azadirachtine qui retiendra le
plus notre attention, et l'huile de graines, dite aussi de noix, qui permet de

potentialiser son effet (Bruneton 2009).

Quelques articles font mention de son activité antiparasitaire interne chez les
animaux, notamment les nématodes (Katerere, Luseba 2010; Bruneton 2009; Braga
et al. 2021; Silva, Campanharo, Paschoal 2021). Elle est sinon documentée chez
I'humain, en prise orale, pour son action anti-verminose (Franchomme et al. 1990;
Agyare et al. 2014).

L'activité contre les nématodes est dépendante de la partie utilisée. Dans une
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étude, l'extrait des feuilles permettait une action ovicide et larvicide contre
Haemonchus contortus tandis que l'extrait de graines, fort en azadirachtine, inhibe a
68% I'éclosion des ceufs de H. contortus (Katerere, Luseba 2010). L'extrait aqueux
montre une efficacité in vivo contre Diplectanum, un plathelminthe chez des
poissons, avec une concentration de 150 mg/L qui permet une réduction d'infestation
de 67,85% pour autant de mortalité des poissons que le flubendazole, sachant que
ce dernier peut amener a une forte mortalité des poissons a haute dose. Une
concentration de 200-250 mg/L ménera a une survie de 92,2% des poissons (Aly,
Abou EI-Gheit, Essam EI-Din 2022). L'extrait acétonitrite, contre Angiostrongylus
cantonensis, permet une immobilité compléete du parasite en 1h a 10 ug/mL (Klimpel
et al. 2011). Pour une étude sur l'extrait éthyl-acétate, une concentration de 50
mg/mL permet une inhibition d'éclosion des ceufs d'Haemonchus contortus a 51,31%
(Kamaraj et al. 2011). Les différents extraits de feuilles expriment une activité
anthelminthique dose-dépendante, comme le montre une étude contre Setaria cervi
in vitro avec des extraits diéthyl-éther, chloroform, éhtanolique et méthanolique,
rangés par efficacité croissante (Kausar 2017). Cette efficacité est discutée, comme
le montre une étude comparative avec l'albendazole, ou les feuilles de neem
données a des chevres ont permis de réduire la numération d’ceufs de strongles de
16,99%. De plus la dose pour obtenir un effet anthelminthique doit étre supérieure a
200 mg/kg, méme si donnée pendant 3 mois (Wynn, Fougére 2007). D'autres études
montrent aussi des résultats mitigés, notamment pour des moutons infestés par
différents helminthes, nourris avec du fourrage de Neem ad libitum, avec une
réduction de 82% d'excrétion d’ceufs, non validé par une étude de Githiori qui ne
montre pas d'effet chez des souris. Cela pose énormément de questions, notamment
sur la représentation de ces études a grande échelle, la différence de métabolisme
entre les deux mammiféres pouvant expliquer la différence de réussite, ou encore si
l'utilisation d'un tel fourrage est possible au long terme pour des animaux en bonne
santé (Chandrawathani et al. 2006). L'utilisation d'extrait méthanolique in vitro montre
aussi un certain potentiel contre les larves Teladorsagia circumcincta résistants, mais
pas in vivo chez des individus infestés naturellement (Al-Rofaai et al. 2012). On
retrouve le méme échec dans d'autres études, malgré une forte efficacité contre
Caenorhabditis elegans on perd de l'efficacité dans le traitement des verminoses
ruminants notamment Trichostrongylus (Agyare et al. 2014). Mais une autre étude

montre une action in vivo chez des bovins naturellement infestés par des feuilles
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séchées, a 500 mg/kg, menant a une réduction significative de I'excrétion des ceufs
en 7 jours, jusqu'a atteindre 0 en 28 jours (Jamra et al. 2015). Des moindres résultats
sont obtenus a plus faible dose de feuilles fraiches et seches en mélasse, avec une
diminution du nombre de strongles chez des bovins (Makkar, Francis, Becker 2007).
A une dose de 4000 mg/kg d'extrait aqueux in vivo, on obtient une élimination de
85,24% d'Haemonchus contortus (Ali et al. 2021). Jamra indique dans son article
qu'Ali a montré dans un de ses articles une efficacité a 500 mg/kg contre
Gastrodicus chez les chevaux (Jamra et al. 2015). Contre Gastrothylax indicus in
vitro, I'extrait éthanolique et surtout I'extrait aqueux montrent une efficacité contre les
vers significatifs, avec une activité dose et temps dépendant (Aggarwal et al. 2016).
L'effet observé est attribuée aux flavonoides, dont la diffusion est facilitée par les
tanins contenus dans les feuilles, menant a l'inhibition de la sécrétion d'enzymes
clefs, une instabilité intracellulaire, une désorganisation neuromusculaire, menant a
la paralysie puis la mort (Ali et al. 2021). On peut retrouver cette absence de
dommages au tégument, avec une paralysie seule induite, dans une étude in vitro
contre Fasciola spp., méme si la plante est jugée alors inefficace en vue des faibles
résultats (Yamson et al. 2019). D'autres études affirment que ce sont les tanins
responsables, méme si en plus faible quantité, avec l'action synergétique en
présence de composants polyphénoliques (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007).
Les tannins sont aussi capables d'interférer avec la génération d'énergie de
I'hnelminthe en découplant la phosphorilation oxydative, en se liant aux protéines
libres dans le tractus gastro-intestinal ou sur les glycoprotéines de la cuticule
troublant alors les fonctions physiologiques comme la motilité, I'absorption d'aliments
ou la reproduction, causant la mort (Aggarwal et al. 2016). Enfin, on pourrait attribuer
le role anthelminthique a l'azadirachtine, un alcaloide actif qui interfére avec le
systeme nerveux central du parasite pour inhiber la transmission cholinergique
excitatrice et bloque les chaines de calcium, I'empéchant de se nourrir (Jamra et al.
2015; Aggarwal et al. 2016; Attia, Khalifa, Mahdy 2018). Le role des limonoides, dont
fait partie azadirachtine, a d'ailleurs était étudié in vitro contre les larves L3 de
Gasterophilus intestinalis. L'huile essentielle de graines fraiches de neem permet
alors une mortalité jusqu'a 75% a 900 mpm, menant a une destruction de la cuticule,

des maxillaires et des épines céphaliques (Attia, Khalifa, Mahdy 2018).

Les doses recommandées chez des petits animaux sont de 25-50 mg/kg/j de

feuilles séchées, voire en infusion avec 5 g/verre avec I'administration d'un quart ou
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demi verre/10 kg/j en trois prises. La teinture avec un mélange 1:2 d'éthanol 50-80%
peut aussi étre utilisée selon les posologies 0,25-0,5 mL/10 kg/j (Wynn, Fougére
2007).

L'utilisation de fortes doses peut provoquer des symptdmes digestifs
(vomissements, diarrhées, nausées). La dose létale 50 est supérieure a 1000 mg/kg,
avec une toxicité pulmonaire, rénale et hépatique, pouvant mener a des convulsions,
une détresse respiratoire, un état de stupeur avant de conduire a un coma puis la
mort, associée a une acide métabolique. De méme I'utilisation a long terme peut
mener a une anémie, une faiblesse, une perte d'appétit et donc de poids (Wynn,
Fougere 2007). Son utilisation est bien entendue contre-indiquée lors de gestation ou
lactation. C'est les composants Ilimonoides (azadirachtine, nombolide,
époxyazadirachtone, salannine) qui ont des capacités génotoxiques in vitro, l'usage
d'extraits aqueux semblant plus sdrs, pourtant restant toxique pour les cochons

dinde, poulets et chévres (Al-Rofaai et al. 2012).

f. Zingiber officinale Roscoe

Le gingembre est une plante herbacée, vivace par son rhizome horizontal, qui
représente la partie d'intérét pharmaceutique ou alimentaire. Elle est originaire
d'Inde, fortement produite avec une production mondiale estimée a un million de
tonnes (Wynn, Fougére 2007). Sa forme en magasin va dépendre de son mode de
préparation, avec le gingembre coated, l'uncoated et le preserved. Il se présente
avec des ramifications sur la face supérieure, avec une surface externe brun clair et
striée pour le gingembre mondé, plutét brun revétue de liege parcouru de rides

transversales longitudinales pour le rhizome non mondé (Bruneton 2009).

Bien que riche en amidon a 60%, c'est son huile essentielle qui est
recherchée. Avec un rendement de 15 mL/kg, on retrouve en majorité des carbures
sesquiterpéniques a 30-70% dont: (-)-zingibéréne, (+)-ar-curcuméne, (-)-béta-
sesquiphellandrénene, E-alpha-farnéséne, béta-bisaboléne (Labre 2007; Heitz
2019). La zingibéréne est le composant principal de I'huile essentielle (Franchomme
et al. 1990). On retrouve aussi des aldéhydes (citrals) et d'alcools monoterpéniques.
Dans le rhizome sec, on trouvera des shogaols et des gingerols, la majorité étant

sous forme [6]-gingerol et [6]-shogaol (Ali et al. 2008; Bruneton 2009).

Le gingembre comporte des propriétés anthelminthiques étudiées (Katerere,
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Luseba 2010; Agyare et al. 2014). Des études ont montré une efficacité probante
contre Haemonchus contortus in vitro, avec I'ensemble des vers exposés tués en 2h
(Tarig et al. 2008). Dans une autre étude, c'est une activité supérieure a l'albendazole
qui a été évaluée pour le méme parasite, avec une concentration de 125 mg/mL,
90% de mortalité en 6h, avec un effet temps et dose dépendant (Mumed et al. 2022).
Contre Fasciola hepatica l'extrait méthanolique de rhizome présente une forte
efficacité ovicide dose et temps dépendante, une létalité de 100% étant vue a 5
mg/mL en 48h ou en seulement 24h en doublant la concentration (Moazeni,
Khademolhoseini 2016). In vitro, une décoction de rhizome a 12,5 p/mL présente une
forte activité nématoxique contre Bursaphelenchus xylophilus baissant a 80% a 2
ML/mL (Faria et al. 2013). Les protoscolex d'Echinococcus peuvent aussi étre
éliminés in vitro par un extrait éthanolique avec une létalité de 100% en 20 min a 30
mg/mL et seulement 10 min a 50 mg/mL (Almalki et al. 2017). On rencontre aussi
une activité contre Schistosoma mansoni avec une forte efficacité surtout en phase
aigué, a une dose de 400 mg/kg/j in vivo chez des souris infestées, traitées pendant
45 jours per os. La plante permet sous forme d'extrait méthanolique ou en gélule, de
réduire la charge parasitaire adulte et le nombre d’ceufs dans le foie et les intestins,
avec une forte réduction du diamétre des granulomes si administrée durant la phase
aigué par rapport a la phase chronique (Aly, Mantawy 2013). Il en est de méme in
vivo avec un extrait aqueux a 500 mg/kg/j administré per os pendant 5 semaines a
des souris infestées, ou encore 3 jours par semaine a partir de la 4°™ semaine post
infection (Mostafa, Eid, Adly 2011; Abd El Wahab et al. 2021). Cependant, une étude
in vivo montre l'efficacité d'une dose de 500 mg/kg d'extrait éther de rhizome pendant
3 jours chez des souris infestées (Seif el-Din et al. 2014). In vitro et in vivo, la racine
de gingembre en capsule est efficace contre des parasites d'oiseaux nommeés
Raillietina cesticillus. Avec une concentration de 500 mg dans 10 mL in vitro et une
dose de 500 mg/oiseau in vivo, en 48h 50% des vers son retrouvé mort, voire 85% in
vitro (El-Bahy, Bazh 2015). Contre Ascaridia galli, I'extrait méthanolique a 100 mg
permet une forte Iétalité in vitro en 48h, avec une activité temps et dose dépendante,
avec des résultats comparable a I'albendazole. Mais in vivo, on observe une moindre
mortalité, chutant a 58,3% en 48h contre 75% avec l'albendazole (Bazh, EI-Bahy
2013). Pour ce qui est des carnivores, I'extrait aqueux s'est montré efficace contre
Dirofilaria immitis in vitro avec une activité dose dépendante, pouvant atteindre une

inhibition totale de motilité a 10 mg/mL en 24h, cependant moins rapide que
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l'ivermectine a la méme concentration qui atteint le méme effet en 1h. Une
expérience in vivo a été notamment faite pour ce parasite, avec une injection sous-
cutanée de 100 mg/kg/semaine d'extrait alcoolique sur 4 semaines, menant a une
réduction de 83% en 55 jours post-traitement (Merawin et al. 2010). In vivo, contre
Hymenolepis nana, l'extrait MeOH combiné, issu de 5 extractions de rhizome,
posséde une activité, chez la souris infestée et traitée a 1 g/kg/j pendant 10j, a la fois
anthelminthique avec la réduction de la charge parasitaire, mais aussi anti-
inflammatoire avec la diminution de production de cytokines (Lin et al. 2014). Son
action in vivo a aussi été testée chez les moutons, avec une action temps et dose
dépendant pour la poudre crue et les extraits crus aqueux, pour les nématodes
gastro-intestinaux des moutons. En 10 jours, on atteignait une FECRT de 25,6%
pour la poudre et 66,6% pour l'extrait aqueux (Igbal, Lateef, Akhtar, et al. 2006).
L'activité in vitro des différents composants a été étudiée, montrant la forte activité
anthelminthique du [10]-shogaol et du [10]-gingérol, avec une action dose et temps
dépendante. Cependant, les autres dérivés [6]- ou le [4]-shogaol présentent une
activité légérement moindre, mais restent actifs (Lin et al. 2014; Mostafa, Eid, Adly
2011; Bazh, ElI-Bahy 2013; Lin et al. 2010). L'action alors de shogaol et gingérol
réside dans la liaison avec la béta-tubuline et en inhibant la prise de glucose
(Mostafa, Eid, Adly 2011). On peut citer aussi I'hexahydrocurcumine comme
composant anthelminthique (Bazh, El-Bahy 2013; Lin et al. 2010). Le gingembre
possede aussi des propriétés prokinétiques, avec l'activation de récepteurs
cholinergiques qui méneront a une paralysie spastique du vers (Igbal, Lateef, Akhtar,
et al. 2006; Merawin et al. 2010).

Chez le chien, des études ont montré une réduction significative d'infestations
par Dirofilaria immitis suite a l'injection sous cutanée d'extrait alcoolique de
gingembre 100 mg/kg. On conseille de la poudre de gingembre en prévention des
teenias Chez les chevaux, la racine séchée peut étre donnée a 8-30 g voire 5-60 g et
en forme fraiche a 8-30 g. La teinture existe avec des doses de 7 a 45 mL selon les
sources, pour le cheval allant de 30 a 60 mL. L'extrait fluide peut étre utilisé de 8 a
30 mL (Wynn, Fougére 2007). L'huile essentielle, chez les grands animaux, peut étre

utilisée a valeur de 30 gouttes deux fois par jour (Labre 2007).

L'huile essentielle est considérée comme dermocaustique, a utiliser avec
précautions lors de la gestation, car utéro-toxique avec une perte embryonnaire

précoce (Labre 2007; Ali et al. 2008). Une contre-indication existe pour l'interaction
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médicamenteuse avec des anticoagulants ou pour les animaux avec des troubles
hémostatiques ou avec des calculs biliaires, d'autant plus si la racine est séche
(Wynn, Fougeére 2007). Les effets indésirables seraient rares, incluant des troubles
digestifs comme une diarrhée, une irritation buccale ou stomacale, mais peuvent
toucher la ligne rouge hématologique (White 2007). Tout comme l'ail, son utilisation
demande une surveillance des paramétres hématologiques, pouvant augmenter la
sensibilit¢ a la warfarine, avec un risque de fibrinolyse (Katerere, Luseba 2010;
White 2007). Le lien avec la warfarine est cependant discuté, mais ne Il'est pas sur
l'effet synergétique avec nifedipine comme anti-agrégant plaquettaire (Ali et al.
2008).

d. Chenopodium ambrosioides L. ou Dysphania ambrosioides L.

Bien nommée comme chénopode anthelminthique ou fausse ambroisie, cette
plante proviendrait du Mexique. Ses feuilles sont alternes, oblongues et lancéolées,
amincies aux dents extrémités, voire dentées, sur une tige cambrée, rameuse,
cannelée recouverte d'un duvet court avec des poils glandulaires aromatiques. Ses
fleurs sont en glomérules verdatre, en panicule longue et étroite, avec des feuilles

droites a rameaux dressés-étalés.

L'huile essentielle de la partie verte est riche en ascaridole, qui lui conférerait
son activité anthelminthique (Cabaret 1986; MacDonald et al. 2004; Heitz 2019).
Cette molécule est peu hydrosoluble, d'ou I'utilité de I'huile essentielle par rapport a
une infusion (MacDonald et al. 2004). De méme, les graines auraient une plus forte

concentration en ascaridole (Gadano et al. 2002).

La plante est utilisée par le peuple d'Amérique latine de maniére traditionnelle
comme anthelminthique pour les animaux. Notamment différents écrits indiquent son
utilisation plutdét chez les chevaux que chez les carnivores domestiques (Cabaret
1986; Gadano et al. 2002; MacDonald et al. 2004; Lans et al. 2006; Katerere, Luseba
2010). Son utilisation est aussi possible chez les humains, avec une action contre les
ascaris, les anguillules, les ankylostomes et lors de lambliase (Franchomme et al.
1990; Guarrera 1999; Silva et al. 2014). Son activité s'étend aussi aux helminthes
des chiens, caprins et ovins (Silva, Campanharo, Paschoal 2021). On reporte un
spectre contre différents nématodes, dont Strongylus, Parascaris, Ascaris (Bartha et
al. 2015; Castagna et al. 2022).
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Son action vermifuge a été validée par une étude qui a comparé des individus
traités et des individus non traités (Tariq et al. 2008). Mais, de nombreuses études
restent indécises au final. Par exemple les fleurs séchées ou I'huile essentielle ne
sont pas reconnu comme anthelminthiques par Ketzis dans son article de 2002, mais
le sont pour le British Veterinary Codex ou d'autres revues scientifiques
(Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007). Notamment I'huile essentielle de feuilles,
riche en ascaridol, serait efficace contre les Ascaris, Ankylostoma et les oxyures
(Lans et al. 2000). Contre Haemonchus contortus, on a plusieurs études montrant
I'efficacité in vitro d'un extrait n-hexane et éthanolique, a 40 mg/mL, menant a une
mortalité supérieure a 90%, avec une CE 50 de 0,26 mg/mL pour l'extrait éthanolique
en 72h (Zamilpa et al. 2019; Adak, Kumar 2022). Mais aussi in vivo pour I'extrait n-
hexane a 40 mg/kg chez des gerbilles infestées expérimentalement, avec une
réduction de 45,8% de la charge parasitaire (Zamilpa et al. 2019). L'action est dose-
dépendante, mais sans doute aussi voie dépendante, I'administration se faisant ici
par voie intrapéritonéale (Zamilpa et al. 2019; Lans, Turner 2011). Une autre étude
sur Haemonchus contortus montre une action de I'huile essentielle seulement sur les
ceufs, avec une inhibition de I'éclosion a 100% (Katiki et al. 2011). Un succes est
aussi répertorié in vivo chez des chévres pour le méme parasite (Abo-El-Sooud
2018). Le composant qui serait responsable de l'activité anthelminthique serait
I'ascaridole, avec des propriétés ascaricides, mais aussi contre Plasmodium
falciparum, Leishmania sp. (Romero-Benavides et al. 2017; Johnson, Croteau 1984).
Cependant, une étude utilisant I'infusion qui contient peu d'ascaridole, une molécule
toxique pour les mammiféres, montre une activité nématocide contre Caenorhabditis
elegans. Cette étude démontre que l'activité n'est pas due uniquement a 'ascaridole
(MacDonald et al. 2004; Reis et al. 2010). L'activité anthelminthique de la plante,
avec ou non ascaridole, semble d'ailleurs faible dans certaines études, notamment
incapable de s'attaquer aux larves enkystées. Mais elle permettrait en association a
des produits anthelminthiques synthétiques d'augmenter leur efficacité (Reis et al.
2010).

Pour un cheval de 500 kg, une dose de 1 mL d'huile essentielle est indiquée,
soit 25 gouttes pendant 3 a 5 jours (Cabaret 1986; Labre 2007). Pour un chien, une
dose de 1 mL d'essence de chénopode, diluée dans 10 mL d'huile de ricin, est
donnée ou encore avec une teinture mére, une dose de 2-3 gouttes/10 kg matin et

soir pendant 3 semaines (Cabaret 1986).
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Cependant, cette plante présente une forte neurotoxicité chez I'homme, d'ou
le risque de son utilisation chez les animaux de production avec les résidus. Cela est
d'autant plus a risque que la toxicité se trouve faible chez les ruminants (Heitz,
Delbecque 2016). Son utilisation est aussi déconseillée chez les femelles gestantes
et interdite durant la lactation. La plante est aussi reconnue comme génotoxique
(Cabaret 1986; Gadano et al. 2002; Labre 2007). La dose toxique par voie orale est
évaluée a 0,25 g/kg pour I'huile essentielle, due a la présence d'ascaridole a 60-80%
(Bruneton 2009; Wynn, Fougére 2007). En effet, I'ascaridole provoque la dépression
de la motilité gastro-intestinale, voire la paralysie du tissu in vitro et in vivo
(MacDonald et al. 2004). L'huile essentielle est reconnue comme irritante pour les
muqueuses du tractus gastro-intestinal, mais aussi toxique pour le rein et le foie
(Gadano et al. 2002).

h. Curcuma longa Linn.

Le curcuma est reconnu par son rhizome, cultivé principalement pour
I'alimentation humaine, utilisé comme épice. Le rhizome est cylindrique, de couleur
jaune a orange a lintérieur, la pelure présentant des zones circulaires ou se
trouvaient les anciennes feuilles. Ces derniéres se présentent sinon comme larges,

oblongues, alternes et lancéolées.

De par sa proximité avec le gingembre, sa composition chimique est
semblable. On retrouve notamment des sesquiterpénes et monoterpénes incluant
zingibéréne, mais aussi le curcumene et l'alpha- et la béta-turmerone, et de la
curcumine dans le rhizome (Bruneton 2009; Wynn, Fougere 2007). L'huile essentielle
est riche en turmérone, les constituants majeurs avec plusieurs dérivés, mais aussi
en zingibéréne, curlone, curcuméne, sataléne et autres. La curcumine est cependant

absente de I'huile essentielle (Dosoky, Setzer 2018).

Le rhizome est connu pour des propriétés antibactériennes, antifongiques et
antiparasitaires. Son activité anthelminthique est reconnue chez les poules et les
mammiféres, avec un spectre comprenant les oxyures et les nématodes (Wynn,
Fougere 2007; Heitz, Hampikian 2014; Franchomme et al. 1990; Gupta et al. 2012).

Son activité anthelminthique est prouvée par de nombreuses études. In vitro,
son efficacité a été prouvée contre Fasciola hepatica, une concentration de 60 uM

permettant de réduire la motilité du trématode et menant a des dégats tégumentaires
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tout en inhibant les enzymes antioxydants du vers (Ullah et al. 2017). On note aussi
une activité in vitro contre Schistosoma mansoni, avec une baisse de fécondité a 5
MM jusqu'a la mort a 100 uM (Haddad, Sauvain, Deharo 2011). In vitro, on retrouve
une efficacité comparable au lévamisole contre Haemonchus contortus, a une
concentration de 200 mg/mL (Nasai et al. 2016). Contre les protoscolex
d'Echinococcus, I'extrait éthanolique permet I'élimination de 93,2% des protoscolex a
50 mg/mL au bout de 30 minutes (Almalki et al. 2017). L'efficacité de I'extrait
méthanolique contre Ascaridia galli a été prouvée, avec une efficacité dose et temps
dépendant. Rivalisant avec l'albendazole in vitro @ 100 mg/mL pendant 48h, I'extrait
est cependant moins efficace in vivo a 100 mg chez des souris (Bazh, EI-Bahy 2013).
In vivo, on peut citer son action contre Gyrodactylus kobayashii, avec une mortalité
de 100% des parasites aprés de 2h d'exposition a 12 mg/L, pour une CE 50 estimée
a 3,48 mgl/L, l'efficacité dépendant de la dose uniquement (Zhou et al. 2022). Dans le
méme domaine, in vivo, l'activité d'une huile aromatisée par du rhizome posséde une
activité anthelminthique contre Anisakis L3 avec la mort des parasites en 8j pour 7,5
mL (Trabelsi et al. 2018). Cependant, on retrouve des résultats moins efficaces pour
Schistosoma mansoni in vivo, avec une réduction de moins de la moitié des vers et
des ceufs avec 400 mg/kg intrapéritonéale, mais une baisse significative du nombre
de granulomes hépatiques. Le curcuma permet cependant de normaliser les
parameétres biochimiques que le praziquantel (Haddad, Sauvain, Deharo 2011). On
retrouve des résultats similaires dans une autre étude, avec I'absence de réduction
de la charge parasitaire in vivo a 150 mg/kg per os ou sous cutanée de I'extrati éthyl-
acétate du rhizome, pourtant fortement efficace in vitro avec 200 mg/mL permettant
la mort de 99,6% des vers en 24h (Sanderson, Bartlett, Whitfield 2002). Mais
l'activité larvicide semble limitée, avec une inefficacité contre Angiostrongylus
cantonensis ou seulement contre L2 pour Toxocara canis (Haddad, Sauvain, Deharo
2011). De nombreuses études se contredisent sur la molécule responsable de
l'activité anthelminthique. Dans certaines, la curcumine se présente comme la
molécule anthelminthique, avec une efficacité supérieure a I'utilisation du rhizome
entier (Wink 2012; Abu Almaaty et al. 2021). Notamment, une étude contre les
parasites aviaires Raillietina cesticillus montre une efficacité in vitro et in vivo de
I'extrait de curcumine (95%) provenant du rhizome. Avec une dose de 1000 mg par
oiseau ou dissout dans 10 mL in vitro, permet la mort de 40% des parasites en 48h

dans le premier cas, et 80% en 48h in vitro (EI-Bahy, Bazh 2015). Une autre étude
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mentionne comme molécule complémentaire de [I'activité anthelminthique Ila
cucurbitacine, un métabolite secondaire (Nasai et al. 2016). Pour d'autres, I'action
larvicide notamment est lié a la présence d'alpha- et béta-turmerone (Zhou et al.
2022). Enfin, certaines études montrent que c'est l'inhibition d'une enzyme critique a
la survie de certains vers, dont S. mansoni, T. crassiceps et E. granulosus, appelée
TGR. La curcumine (10%), la démethoxycurcumine (65%) et la bis-
démethoxycurcumine (100%) permettrait alors son inhibition compléte, avec une
action temps-dépendant, de maniéere indirecte par un spiroépoxide, ayant une forte
affinité avec le site d'inhibition de TGR (Guevara-Flores et al. 2019; Martinez-
Gonzalez et al. 2022). Cependant, a faible dose, la curcumine ne permet pas cette
action, car antioxydante. On doit alors utiliser la curcumine a haute dose, notamment
400 mg/kg en intra-péritonéale dans les études, pour avoir une action antiparasitaire
(Martinez-Gonzalez et al. 2022).

Les doses conseillées de curcumine chez les chevaux est de 1200-2400 mg/j
(Wynn, Fougére 2007). Plus général, on estime pouvoir donner 15-20 g de rhizome,
notamment en poudre, une a deux fois par jour. On peut aussi utiliser I'extrait hydro-
alcoolique, avec 15-20 mL deux fois par jour, ou encore un extrait standardisé avec 3
mg de curmumine/mL (Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014; May 2014).

Son utilisation commune témoigne de sa faible toxique, qui est pourtant
classée 2b et 2d selon I'AHPA, soit sa non-utilisation pour les femmes enceintes et le
respect de certaines restrictions spécifiques, notamment les nouveaux-nés. Cette
classification américaine, que je présenterai dans la derniére partie, s'applique a
l'usage humain des plantes commercialisées. En effet, le curcuma est neurotoxique
et abortif (Franchomme et al. 1990). La DL 50 orale a été estimée a 5000 mg/kg de
curcumine, tandis qu'une prise quotidienne de 1000 mg/kg durant 28 jours ne résulte

pas a une toxicité chez les rats (Wynn, Fougere 2007).

i. Punica granatum L.

Le grenadier est un arbuste d'Afrique du Nord. Ses fleurs sont rouges
écarlates et son fruit, le plus connu, est une baie cortiquée arrondie surmontée de

dents de calice (Bruneton 2009).

Le jus de fruit, dit pomegranate, est riche en antioxydants, notamment en

flavanols, ellagitanins (punicalagine, granatine, punicacortéine) mais aussi en
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flavonoides, gallotannins et anthocyanosides. L'écorce renferme des alcaloides
totaux 0,5-0,7%, dont (-)-pelletiérine, isopelletiérine et des analogues méthylés de
I'azote (Bruneton 2009).

La plante est notamment citée comme anthelminthique, notamment pour le
fruit, les graines, les feuilles, la pelure de racines ou de fruits (Katerere, Luseba
2010; Shaygannia et al. 2016; Amelia, Jasaputra, Tjokropranoto 2017; Ge et al.
2021; Maphetu et al. 2022). C'est son écorce qui est alors intéressante, avec un
spectre d'action teenicide voire contre les oxyures et les ascaris, notamment chez les
humains en infusion (Guarrera 1999; Bruneton 2009). On reporte aussi la racine et le
fruit comme ayant des propriétés anthelminthiques chez la volaille et les ruminants
ou la graine pour les chevaux (Wynn, Fougéere 2007; Heitz, Delbecque 2016; Al-
Marby et al. 2016).

Son efficacité est prouvée contre les nématodes des moutons in vivo, avec un
maceérat aqueux non concentré (20 kg de fruits avec graines et enveloppes dans 60L
d'eau bouillie durant 10 mois, avant filtrage) donné a 50 mL (Castagna et al.
2021).0n retrouve une étude semblable avec le suivi in vivo de ruminants infestés
par des nématodes. lls étaient traités avec un extrait méthanolique de pelure a 200
mg/kg a 15 jours d'intervalle, menant a une réduction de 85% des ceufs excrétés,
proche de l'efficacité de l'albendazole (Kaiaty et al. 2021). Une étude in vitro a été
faite sur les nématodes de moutons qui ont été traités par des différentes fractions
issues d'un macérat aqueux de fruits avec leur écorce. L'étude comparait alors
I'efficacité des différentes fractions obtenues de I'extrait : la fraction méthanolique, un
résidu insoluble et I'acide gallique. C'est la fraction méthanolique qui s'est montrée la
plus efficace avec une inhibition d'éclosions des ceufs a 99,9% pour 1 mg/mL
(Castagna et al. 2020). De méme, in vitro, l'efficacité de I'extrait méthanolique des
pelures et de I'écorce contre Haemonchus contortus est importante. Avec 1 mg/mL,
l'inhibition d'éclosion est inhibée dans les deux cas, mais c'est I'extrait des pelures a
10 mg/mL qui permet une activité anthelminthique comparable a I'albendazole
(Ahmed et al. 2020; Adak, Kumar 2022). Un article mentionne une concentration
supérieure a 50 mg/mL pour une puissante activité anthelminthique de I'extrait
méthanolique de pelure de fruit (Jabeen et al. 2015). Une étude montre une efficacité
contre Ascaris suum, avec l'extrait de pelures permettant au mieux 82% de vers
morts. L'effet anthelminthique est une paralysie neuromusculaire, comparable au

pyrantel et l|évamisole, agissant sur les récepteurs d'acétylcholine (Amelia,
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Jasaputra, Tjokropranoto 2017). On retrouve cette efficacité in vitro contre
Sternernema feltiae a 2,5 mg/mL (Al-Marby et al. 2016). Proche des vers ronds
intestinaux humains, on retrouve une étude sur l'activité anthelminthique sur
Allolobophora caliginosa de I'extrait méthanolique de pelures de fruits. A 200 mg/mL,
l'effet est proche de l'action de l'albendazole 10 mg/mL (Dkhil 2013). L'extrait
éthanolique est particulierement efficace in vitro contre Gastrothylax indicus avec une
CL 50 de 18,92 mg/mL, plus que l'extrait aqueux avec une CL 50 de 24,23 mg/mL,
pour une activité dose et temps dépendant (Aggarwal et al. 2016). Enfin, in vivo, une
étude chez des moutons infestés par H. contortus, Trichostrongylus, Teladorsagia,
Chabertia recevant 50 mL de macérat aqueux montre une efficacité de 55,7-56,2% 7
jours apres le traitement. Cette efficacité baisse jusqu'a 46,1-45,7% en 21 jours. Ce
dernier est riche en acides phénoliques et ellagitannins, avec une propriété
anthelminthique au-dessus de 50%, loin de [lefficacité de I'albendazole et
l'ivermectine (Castagna et al. 2022). Cette efficacité est attribuée a I'action
synergétique entre les tanins et les acides phénoliques, notamment anthocyanins,
gallotannins, ellagitannins, gallagyl esters, acide hydroxybenzoique, acide
hydroxycinnamique, dihydroflavonol ... (Castagna et al. 2021; Dkhil 2013; Castagna
et al. 2022). Un autre article parle de l'alcaloide pelletiérine, contenu dans I'écorce,
responsable de I'activité anthelminthique (Wibaut, Hollstein 1957; Wink 2012).

Une association de graines de grenadier, courge, moutarde, fenouil et anis est
conseillée comme anthelminthique (Labre 2007). Chez le chien, c'est la teinture mére
d'écorce ou de racine qui aurait un effet anthelminthique (Heitz, Delbecque 2016).

Pour le cheval, on conseille 30-60 mL de jus de fruit (Wynn, Fougére 2007).

i. Cucurbita pepo L.

La citrouille, et surtout ses graines ou semences, sont trés utilisées dans
I'alimentation humaine. Cultivée partout dans le monde, cette plante annuelle est
cultivée partout en Europe, florissant de juin a aolt (Labre 2007; Cabaret 1986). La
dite graine est aplatie, blanche, amincie en goulot oblique a I'une de ses extrémités,

entourée d'un bourrelet arrondi (Bruneton 2009).

Dans leur utilisation pour l'alimentation, les graines sont riches en huile
insaturée. Elle est aussi riche en delta7-stérols, d'ou sa nouvelle utilisation exposée
juste apres (Bruneton 2009). Les graines de citrouille sont riches en cucurbitine, une

substance isoprénique, responsable de I'activité anthelminthique (Labre 2007). Cette
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molécule est un acide aminé, aussi appelée le (-)3-amino-3-carboxypyrrolidine 2,

contenu a 0,4-0,8% dans la graine (Bruneton 2009).

L'utilisation des semences en tant qu'anthelminthique est depuis longtemps
avérée, mais avec un faible spectre concernant les oxyures et les teenias chez les
chevaux (Lans et al. 2006; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009;
Katerere, Luseba 2010; Silva et al. 2014; Heitz, Delbecque 2016; Lans et al. 2007).
Son activité pourrait méme s'étendre aux ascaris, cependant dans seulement 50%
des cas étudiés (Heitz, Delbecque 2016). Il était déja utilisé dans les Cévennes pour
traiter les chiens, lors de transmissions de C. cerebralis aux moutons (Cabaret
1986). Une spécialité teenicide a base de graines de courge était commercialisée en

France jusqu'en 1980 (Bruneton 2009).

Des études montrent son efficacité in vitro, notamment contre Haemonchus
contortus et Heligmosoides bakeri (ZajiCkova et al. 2020). Des études in vivo ont été
réalisées, notamment contre des strongles d'autruche résistant a I'albendazole, qui
avaient été totalement éliminés par une dose de 0,5-1 g/kg/j de graines pendant 3
jours, 9 fois a intervalle de 7 jours. L'action est dose et temps dépendante, mais
permettait d'éliminer des vers pourtant résistants (Athanasiadou et al. 2005). Les
activités ovicide contre Ascaris suum et contre les migration larvaire de
Trichostrongylus colubriformis sont donc dose dépendante pour I'extrait éthanolique
(Urban et al. 2008). Les graines ont aussi prouvé leur efficacité contre
Trichostrongylus spp. L3 chez des brebis, avec une diminution de plus de 50% de
I'excrétion fécale, sans perte d'état, avec une dose de 200 g/brebis/j en deux fois
pendant 7 jours (Jezek et al. 2021). In vivo, on retrouve aussi une efficacité des
graines per os contre Ascaridia galli et Aspiculuris tetraptera (ZajiCkova et al. 2020).
Dans d'autres études, c'est l'extrait éthanolique qui s'est trouvé plus efficace que
I'extrait aqueux (froid ou chaud). Bien que ne montrant toujours pas in vitro
d'efficacité contre Caenorhabditis elegans, I'extrait était efficace contre les larves L1
et L2, les adultes et les ceufs de Heligmosoides bakeri a 75-1000 ug/mL, les autres
extraits ne montrant pas d'effet sur les adultes et les ceufs. Testé in vivo, I'extrait
éthanolique s'est méme révélé actif contre le parasite chez des souris a 8 g/kg, avec
une diminution d'excrétion liée a une diminution de la charge parasitaire (Grzybek et
al. 2016). In vivo, l'efficacité de I'huile de graines ou les graines pures était notée
pour les porcs, surtout si combinée a une autre plante, Ricinus communis (Bartha et

al. 2015). C'est selon cette méme étude que l'activité serait liée a la présence de
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berberine et palmatine pour l'activité nématocide, mais aussi contre d'autres
parasites comme les leishmanies, la malaria, les schistosomes et Toxoplasma gondii.
L'extrait éthanolique contiendrait davantage ces métabolites ou les protégerait plus
(Grzybek et al. 2016).

Les doses préconisées pour une action vermifuge sont de 300 a 500 g pour
les grands animaux, avec les semences décortiquées moulues, a donner en bouillie
dans du lait. Trois heures plus tard, un purgatif doit é&tre donné. Pour les chevaux il
est recommandé, au lieu de I'huile de ricin toxique, un barbotage de 250-500 g de
sulfate de soude (Labre 2007). On peut aussi donner directement aux chevaux des
graines séchées décortiquées, 2-3 verres dans la nourriture (Heitz, Delbecque 2016;
Lans et al. 2006). Chez le chien, les dosages de graines séchées sont de 10-15
graines/45 kg/j pendant 2-3 jours (Lans et al. 2007). L'huile de pépin de courge peut
aussi étre utilisée, donnée a valeur de 3 mL/10 kg/j pendant 3 jours autour de la

pleine lune (May 2014).

La graine étant alimentaire, il n'y aurait pas de toxicité aux doses utilisées
(Labre 2007). Le danger réside dans la présence de cucurbitacine, un puissant
diarrhéique avec une DL 50 chez la souris en intra-péritonéale de 1 mg/kg, en plus
d'étre cytotoxique sans spécificité. Cependant, pour Cucurbita pepo, elle est en faible
quantité (Bruneton 2009).

D'autres Cucurbita sp. sont reconnues comme ayant les propriétés

vermifuges :

— Cucurbita maxima L., le potiron (Cabaret 1986; Katerere, Luseba 2010) avec
la cucurbitine active contre le taenia et les pin worm (Guarrera 1999) avec une
concentration minimale inhibitrice en moyenne de 23 g de graines dans 100
mL d'eau distillée chez les chiens (Lans et al. 2007). On peut aussi noter son
efficacité in vitro de I'extrait de pelure contre Pheritima posthuma avec une
paralysie en 90 min et une mort en 11 min a 50 mg/mL, inhibant la
transformation des larves et des ceufs (Adak, Kumar 2022). L'extrait
méthanolique est d'ailleurs modérément efficace in vitro a 21 mg/mL contre
Angiostrongylus cantonensis, induisant une faible motilité en 24h (Klimpel et
al. 2011).

— Curcubita mexicana qui permet une action anthelminthique in vitro contre

Haemonchus contortus avec une mortalité atteignant 83,4% (Tariq et al. 2008)
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— Cucurbita moschata L. qui trouble la neurotransmission menant a la paralysie
des adultes et l'inhibition de I'éclosion des ceufs d'Ascaridia galli, par les
saponines et cucurbitine (Zirintunda et al. 2021). Les graines de cette derniere
plante présentent aussi une faible efficacité contre les protoscolex
d'Echinococcus granulosus (Hesari et al. 2020). Chez I'humain, une étude de
cas clinique avait montré que les graines permettaient I'expulsion des teenias
complets dans 75% des cas, avec 8,3% d'expulsion incompléete en 14 min (Li
et al. 2012).

Pour ce qui est de Curcubita moschata, son action anthelminthique serait liée
a la présence de cucurbitacine B, un triterpéne, mais aussi a la cucurbitine, des
saponines et des stérols, voire de cucurmosine qui inactive le ribosome. La
cucurbitine est proche structurellement de l'acide kainique qui substitue le glutamate
et donc est neurodégénératif. Cependant, cette action explique l'impact sur les
adultes, tandis que l'inhibition d'éclosion présentée dans les études, notamment
contre Haemonchus contortus serait liée aux tanins, tandis que le développement
larvaire limité serait d0 a la présence de terpénoides ou par les amino-acides cités,
cucurbitine et cucurmosine. La migration larvaire serait inhibée par les saponines,
présentes dans les extraits méthanoliques et la motilité des adultes par les
terpénoides ou la cucurmosine (Marie-Magdeleine et al. 2009). La concentration
minimale inhibitrice est dosée a 23 g/100 g d'eau distillée. La plante présente aussi
des actions anti-obésité, antidiabéte, antibactérien, anticancer, ainsi

qu'antispasmodique (Men et al. 2021).

k. Trachyspermum ammi

L'ajowan, encore appelé Carum copticum, est une plante herbacée annuelle
aromatique. Sa tige est ramifiée, accompagnée de feuilles duveteuses, divisées en
2-3 pennées. Ses fleurs terminales sont rouges, laissant place a des fruits ovales .
Enfin ses graines, I'élément d'intérét, sont ovales, striées de gris-vert en courbes,

comme des graines de cumin (Charles 2013).

L'huile essentielle des semences ou graines contient du thymol (30-40%),
carvacrol (1,5-6,8%), qui sont des phénols monoterpénes, et d'autres monoterpénes
comme le y-terpinéne (19-36%), paracymene (20-25%) (Franchomme et al. 1990;
Labre 2007; Heitz, Delbecque 2016). Les premiéres molécules ont déja été citées

plus haut pour leurs propriétés anthelminthiques (Kazemi 2015).

119



L'ajowan est utilisé comme anti-infectieux polyvalent, comprenant des
propriétés antibactériennes, antifongiques, antivirales et aussi antiparasitaires
externes et internes (Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014; Heitz, Delbecque 2016).
Ses propriétés anthelminthiques sont étudiées, avec un spectre contre les strongles
gastro-intestinaux et les trématodes (Katerere, Luseba 2010; Heitz 2019; Kazemi
2015).

Son activité anthelminthique a été étudiée in vitro en utilisant des vers de
terre, semblables aux vers ronds humains, appelés Pheretima posthuma. A la
concentration 80 mg/mL, I'extrait alcoolique et aqueux ont montré une activité in vitro
dose-dépendante, menant a la paralysie puis la mort des parasites (Apte et al. 2014).
Contre les protoscolex d'Echinococcus, I'huile essentielle de fruits in vitro a montré
une activité scolicide temps-dépendant et dose-dépendante (Moazeni, Saharkhiz,
Hosseini 2012). Contre Bursaphelenchus xylophilus, la CL 50 de I'huile essentielle de
graines est de 0,431 mg/mL, due a de nombreux composants anthelminthiques (Park
et al. 2007). L'extrait des graines permet in vitro une réduction maximale des ceufs
de nématodes gastro-intestinaux, a une dose de 3 g/kg (Adak, Kumar 2022). In vitro,
I'efficacité anthelminthique est prouvée pour l'extrait aqueux et éthanolique contre
Haemonchus contortus, avec une CL 50 inférieure pour le solvant aqueux, laissant
penser que le composant anthelminthique est polaire et relaché en solvant aqueux
(Jabbar, Igbal, Nisar Khan 2006). Cela peut étre notamment lié a la présence de
tanins, qui possédent une activité anthelminthique (Apte et al. 2014). Enfin, in vivo,
I'extrait aqueux cru, et a moindre mesure la poudre crue, posséde une activité
anthelminthique chez des anes infestés naturellement avec des strongles,
Parascaris equorum et Strongyloides westeri. En recevant 3 g/kg, l'efficacité
maximale est atteinte en 14, avec une réduction de I'excrétion fécale d’ceufs de
66,2% pour la poudre crue et 71,2% pour l'extrait aqueux cru. La réponse est dose-
dépendante, avec une activité anthelminthique reliée a la composition en thymol
(Moazeni, Saharkhiz, Hosseini 2012; Imani-Baran et al. 2020). Cette derniére
molécule affecte I'activité des protéines intrinséques de la membrane (ATPase) et la
perméabilitt des membranes menant a la fuite des sources énergétiques et la
contraction et expansion de tous les muscles, notamment de I'ane pour évacuer le
vers, et interagit avec le récepteur SER-2 tyramine qui gére la ponte des ceufs des
vers, la pompe pharyngée et leur motilité (Imani-Baran et al. 2020). En autres, p-

cyméne présente les mémes caractéristiques d'action si combinée avec d'autres
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composants phénoliques, perturbant la fraction lipidique de la membrane plasmique,
résultant a l'altération de la perméabilité membranaire et donc la fuite des matériaux

intracellulaires (Moazeni, Saharkhiz, Hosseini 2012).

Les doses utilisées sont faibles de par la toxicité de la plante, avec 10 gouttes
maximales d'huile essentielle chez un cheval adulte (Heitz, Hampikian 2014).
Cependant, les résultats sont décevants (Labre 2007). Son utilisation peut étre aussi
locale, comme anti-infectieuse dans le cas de pourriture de fourchette, piétin ou
panaris, ou méme lors d'infections articulaires ou d'abcés (attention cependant au
léchage) (Labre 2007).

Comme dit précédemment par rapport aux thymols, une huile essentielle trop
riche est dermocaustique et irritante pour les muqueuses (Franchomme et al. 1990).
Notamment, c'est I'huile essentielle de graines qui est la plus toxique (Park et al.
2007). Les doses doivent étre contrdlées et un excipient huileux peut étre ajouté pour
limiter cette toxicité (Labre 2007). L'utilisation d'une telle huile essentielle est interdite

chez les poulains et les juments gestantes (Heitz, Hampikian 2014).

|. Areca catechu L.

L'aréquier, et surtout sa graine connue sous le nom de noix d'Arec, est
traditionnellement utilisé pour composer la chique de bétel, masticatoire utilisé en
Inde et dans I'Asie du Sud Est, ou il est aussi cultivé. La graine est une masse dure

ovoide de 2cm de diameétre, brun cannelle (Bruneton 2009).

La graine contient des flavan-3-ols, des tanins condensés ainsi que des
alcaloides (0,2-0,5%) comme l'arécoline, 'arécaidine, la guvacoline et la guvacine
(Bruneton 2009; Garg, Chaturvedi, Gupta 2014).

Utilisée comme un stimulant en humaine, les effets de la noix se rapprochent
du tabac. Cela est di a l'arécoline, avec une action parasympathomimétique,
agoniste d'abord aux récepteurs muscariniques puis nicotiniques quand la dose
augmente. Il en résulte alors une vasodilatation, une hypotension, une stimulation du
tonus et du péristaltisme intestinal et 'augmentation des sécrétions (Bruneton 2009).
Bien qu'utilisée en humaine pour d'autres raisons, son utilité en médecine vétérinaire
s'axe surtout sur son pouvoir teenicide (Bruneton 2009). Certaines études montrent
aussi une efficacité contre les nématodes (Alen et al. 2000). La noix fraiche est citée

comme vermifuge pour les bovins, caprins, porcs et volailles en Malaisie (Katerere,
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Luseba 2010).

On retrouve aussi des études montrant son efficacité chez les petits ruminants
et la volaille, avec une dose de 30 g/20 kg. In vitro, un extrait éthanolique a 40%,
préparé avec des graines fraiches séchées pendant 1 semaine, mis en contact avec
Fasciola spp., montre une efficacité comparable a l'albendazole 10%. Le contact
avec l'extrait méne a l'immobilité du vers, accompagné par des dommages du
tégument et du parenchyme (Yamson et al. 2019). Un article sur I'effet de la noix in
vitro et in vivo montre une efficacité redoutable contre Ascaridia galli. In vitro, on
retrouve une concentration a 250 mg/mL avec la méme efficacité que le pyrantel ;
tandis qu'in vivo, une concentration a 79 mg/mL d'extrait aqueux permet d'obtenir
une diminution d'excrétion d’ceufs par gramme de 90,06%, similaire a un traitement
au pyrantel a 50 mg/mL, associé a un gain de poids (Mubarokah et al. 2019). Une
autre étude reprend cette efficacité contre Ascaridia galli, en combinaison cette fois ci
avec Anredera cordifolia. Il en résulte l'absence de parasites et une faible
inflammation du tractus digestif chez des poules pondeuses infectées par Ascaridia
galli. A 1 g/kg, la noix d'Arec en poudre est reconnue comme celle a l'origine de
I'expulsion des vers ronds, plats et des ceufs des vers. L'autre plante serait alors la
pour limiter l'inflammation voire les effets cytotoxiques de la noix (Murwani,
Kusumanti, Naumova 2022). On retrouve aussi de bons résultats contre
Haemonchus contortus in vitro et in vivo, avec une efficacité pour l'extrait eau-
méthanol, mais aussi la poudre crue de 0,33 g/kg a 1 g/kg (Badar et al. 2021). In vivo
encore, un test a été fait chez I'humain, révélant que la noix permettait dans 63,3%
I'expulsion compléte de Taenia saginata, contre 18,2% incompléte en plus de 6h (Li
et al. 2012). L'arecoline semble étre la molécule la plus importante dans I'action
anthelminthique, résultant a une paralysie, comme le pamoate de pyrantel (Li et al.
2012; Wink 2012; Mubarokah et al. 2019; Chen, He, Deng 2021). La paralysie est
proximale, menant au décrochement du teenia qui sera ensuite expulsé (Li et al.
2012). Cependant, d'autres études évoquent le pouvoir anthelminthique de
I'arecaidine, le méthyl tetradecanoate ou acide myristique, I'acide n-hexadecanoique,
qui pourrait alors provoquer les dommages directs aux vers constatés dans les

autres études (Bharathithasan et al. 2021).

La noix d'Arec rentre déja dans la formulation d'anthelminthique naturel, en
combinaison avec la tanaisie, la piperazine et la mousse de Corse. Chez le chien, on

recommande 3 g de noix fraiche, sans purgatif (Cabaret 1986). Pour le cheval, des
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doses historiques sont recommandées a 15-30 mL deux a trois fois par jour (Wynn,
Fougere 2007).

D'aprés I'International Agency for Research and Cancer, son utilisation est
cancérigene pour 'homme, ce qui peut donc poser probleme directement lors de son
utilisation pour la personne réalisant les soins, les gens en contact avec I'animal, et
aussi pour les résidus dans le cas des animaux de production (Bruneton 2009). De
plus, son effet ténifuge chez I'humain reconnait une certaine toxicité, menant a des
contractions et une augmentation de la pression intra-abdominale (Li et al. 2012). La
présence d'arécoline en font une plante stimulante interdite en compétition selon la
liste des substances prohibées de la FEI (FEI 2013).

m. Corymbia citriodora Hook

L'eucalyptus citronné est un arbre originaire d'Australie. Haut de plus de 50
meétres, son écorce est grise voire brunatre, laissant place a une partie vers pour les
branches portant les feuilles alternes, lancéolées, étroites, terminées en pointes,
dont l'odeur est citronnée. Les fleurs, apparaissant en été, sont de couleur jaune, se
positionnant en terminales composées ou axillaires simples, paniculées, en ombelles
a 3 fleurs (worldfloraonline.org 2023). A ne pas se méprendre, ce n'est pas un

eucalyptus, bien qu'avant classé comme Eucalyptus citriodora.

L'huile essentielle de feuilles contient du citronnellal (70%) (May 2014; Heitz,
Delbecque 2016; Dhakad et al. 2018; Heitz 2019). Cet aldéhyde terpénique est
accompagné d'alcools monoterpéniques, comme le citronnellol (15-20%), trans-
pinocarvéol ou encore cis- et trans-p-monthane-3,8-diols, mais aussi des esters

terpéniques (Franchomme et al. 1990).

L'huile essentielle est considérée comme antalgique percutané, grace a la
citronnellal. Elle est aussi myorelaxante, calmante, relaxante, et notamment répulsive
contre les insectes (Heitz, Hampikian 2014; May 2014; Heitz, Delbecque 2016).
Mélanger a d'autres huiles essentielles, son utilisation est possible dans le cas de
dermatophylose chez les chevaux (Labre 2007). L'huile essentielle est alors surtout
utilisée face aux phénomeénes inflammatoires, notamment les arthrites, cystite,
vaginite ... Tout syndrome inflammatoire en -ite (Franchomme et al. 1990; Heitz
2019). On en parle aussi, mais rarement, comme anthelminthique, avec un spectre

contre les nématodes (Katerere, Luseba 2010; Dhakad et al. 2018; Silva,
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Campanharo, Paschoal 2021).

L'huile essentielle s'est révélée particulierement efficace contre Meloidogyne
incognita, avec une CL 50 = 124,5 ug/mL in vitro (Kundu et al. 2020). In vitro, c'est
aussi contre Bursaphelenchus xylophilus que I'huile essentielle de parties aériennes
a 2 yL/mL montre une efficacité de 97% (Faria et al. 2013). On retrouve aussi une
efficacité contre Haemonchus contortus, notamment pour [|'huile essentielle
concentrée a 2 mg/mL in vitro et 500 mg/kg in vivo, chez des souris. On remarque
alors une modification d'ultrastructures des vers, ainsi qu'une inhibition de la motilité
des adultes et une réduction de l'excrétion fécale des ceufs (Araujo-Filho et al. 2019).
On retrouve des résultats similaires dans d'autres études, avec d'autres doses in vivo
comme 250 mg/kg en forme encapsulée, ou 500 mg/kg pendant 3 jours consécutifs
pour les chévres (Macedo et al. 2011; Ribeiro et al. 2014). Cette action est liée aux
monoterpénes oxygénés, avec une augmentation d'efficacité liée a I'augmentation de
la concentration et le temps d'exposition (Kundu et al. 2020). L'action
anthelminthique a été longtemps donnée seulement au citronellal. Cependant, seule
in vivo, cette molécule ne permet pas d'action anthelminthique, au contraire de I'huile

essentielle (Araujo-Filho et al. 2019).

Les doses recommandées d'huiles essentielles, par voie orale, sont de 30
gouttes par jour pour les grands animaux (Labre 2007) ou encore 8-15 mL (Wynn,
Fougere 2007).

Possédant de nombreuses propriétés bénéfiques, I'huile essentielle se révele
irritante pour la peau. Elle serait interdite en compétition (Heitz, Delbecque 2016).
Les doses létales per os de I'huile essentielle chez les souris sont 5000 mg/kg, soit
2,609 mg/kg de citronellal (Araujo-Filho et al. 2019).

Le probleme majeur rencontré dans I'étude de cette plante est I'absence
parfois de la mention de l'espéce, en utilisant son ancien nom vernaculaire. Or il y a
de nombreuses espéces répondant a Eucalyptus, notamment Eucalyptus globulus
qui ne présenterait pas ou peu de propriétés anthelminthiques. Notamment I'ouvrage
de Katere mentionne la propriété anthelminthique de I'arbre a gomme, dit

Eucalyptus.

n. Melaleuca alternifolia (Maiden & Betch) Cheel

Le tea tree ou dit arbre a thé, est a bien distinguer des autres Myrtaceae et
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Melaleuca L. qui, selon les langues et populations, sont désignés par le méme nom.
C'est un petit arbre originaire de la Nouvelle-Galles du Sud, aujourd'hui cultivé
surtout en Australie et Nouvelle-Zélande (Heitz 2019; Bruneton 2009). Ses feuilles

sont prisées pour I'huile essentielle (Bruneton 2009).

La composition majeure de I'huile essentielle des feuilles est le terpinéol 1-4,
un alcool, mais aussi des oxydes monoterpénes (Hammer et al. 2006; Heitz,
Hampikian 2014; Heitz, Delbecque 2016). Associé au 1-terpinen-4-ol, on retrouve
I'eucalyptol, ou dit 1,8-cinéole, qui a eux deux ont des propriétés anti-infectieuses
(Franchomme et al. 1990; Hammer et al. 2006; Wynn, Fougére 2007; Katerere,
Luseba 2010; Lam et al. 2020).

L'huile essentielle est dite anthelminthique, notamment contre les nématodes
(Katerere, Luseba 2010; Heitz, Hampikian 2014; May 2014), de par sa richesse en
terpénoides lipophiliques. En effet, 1,8-cinéole et terpinen-4-ol perturbent les
membranes cellulaires ainsi que les récepteurs et voies de signalisation associés.
On retrouve alors un spectre anti-infectieux s'étendant aux insectes, acariens et
nématodes, ainsi que contre les champignons, dont la gale et les poux (Katerere,
Luseba 2010). Son utilisation alors pour des infections bactériennes, fongiques ou
parasitaires de la peau, associées a une inflammation, est alors recommandée
(Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007; Heitz, Hampikian 2014). Son
spectre anti-parasitaire interne serait large, touchant les ascaris et les ankylostomes
humains et efficace lors de lambliase (Franchomme et al. 1990), mais aussi les
ascaris, trichures et ankylostomes des chiens (May 2014) ainsi que les taenias chez

les caprins et ovins (Heitz, Delbecque 2016).

Certaines études montrent son efficacité in vitro, notamment I'huile essentielle
qui permet I'élimination de Meloidogyne incognita en 72h a 76,28 ug/mL, la plus
puissant des huiles essentielles étudiées dans cet article, ou encore Anisakis simplex
avec une concentration de seulement 7 uyL/mL (Kundu et al. 2020). On compte aussi
une efficacité contre Haemonchus contortus in vitro et in vivo, et Echinococcus
ortleppi in vitro et ex vivo, et enfin Gasterosteus spp. et Dactylogyrus minutus in vivo
pour I'huile essentielle (Grando et al. 2016; Lam et al. 2020). Contre Haemonchus
contortus, I'huile essentielle inhibe I'éclosion des ceufs a 50% a 4,1 mM, et inhibe de
82,4% la migration des larves a 22,7 mM (Liu, Panda, Luyten 2020). La ou on
pourrait croire que c'est le terpinén-4-ol qui est responsable pour tous les parasites,

ce n'est pas la bonne molécule puisque seule, elle n'a pas d'activité larvicide pour les
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L3 d'Anisakis. Il en est de méme pour 1,8-cinéole et alpha-terpineéne, bien que
certains études disent que 1,8-cinéole permettrait le blocage de
I'acétylcholinestérase pour Haemonchus contortus notamment, et dont I'extrait pur
s'est révélé efficace contre aussi Anisakis simplex, Gasterosteus spp. et
Dactylogyrus minutus in vitro (Gomez-Rincon et al. 2014; Grando et al. 2016; Lam et
al. 2020). L'alpha-pinéne est un concurrent possible, ou encore terpinen-4-ol qui
aurait une action indirecte ou pouvant permettre une synergie (Gémez-Rincon et al.
2014). On observe son efficacité in vivo contre des parasites de poissons rouges,
avec 40 mg/L permettant la mortalité de I'ensemble des parasites (Zhou et al. 2022).
Cependant, in vitro, I'huile essentielle montre une faible efficacité nématocide contre

les cyathostomes des chevaux (Grando et al. 2016; Payne et al. 2013).

En dosage, on retrouve une dose de 30 gouttes d'huile essentielle par jour,

pouvant étre doublée chez les grands animaux (Labre 2007).

Son utilisation en local est complexe, les animaux n'hésitant pas a se lécher,
menant a des doses toxiques. En effet, on estime la DL 50 chez le rat de 1-2 g/kg, et
a moindre dose menant a une léthargie, une ataxie et une activité dépressive
pendant 72h (Hammer et al. 2006; Wynn, Fougére 2007). Des études sur des chats
et chiens ont montré que I'application cutanée ou per os a forte dose pouvait mener a
une ataxie, somnolence jusqu'au coma (Wynn, Fougere 2007). Pour ce qui est de
I'écotoxicité, I'nuile est slre pour les poissons, mais toxiques pour certains insectes

terrestres (Hammer et al. 2006).

Parmi les autres Melaleuca, on peut notifier le Niaouli, dit Melaleuca
quinquenervia (Cav.) S.T. Blake. Cet arbre originaire des Moluques, a des feuilles
persistantes. Il est cultivé en Australie, dans le sud-est de I'Asie, en Nouvelle-

Calédonie ainsi qu'a Magadascar (Bruneton 2009).

Son huile essentielle obtenue par la distillation des feuilles, montre de

nombreux chimiotypes (nérolidol, viridiflorol, cinéole/viridiflorol ...) (Bruneton 2009).

Elle posséde des propriétés anti-inflammatoires, antibactériennes,
antifongiques, mais aussi insecticides et larvicides, et contre les nématodes. Son
efficacité in vitro a été prouvée contre Haemonchus contortus résistant a
I'albendazole, les lactones macrocyliques et les imidazothiazoles. La plante se révéele
trés efficace contre les larves, avec une CE90 a 0,94 mg/mL, mais moins pour

I'inhibition des ceufs avec CI90 a 5,36 mg/mL. Son activité serait due a la longifolene,
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un sesquiterpéne dans son huile essentielle (Gainza et al. 2015).

0. Andrographis paniculata (Burm f.) Wall. Ex Nees

L'andrographis est une plante herbacée a tiges quadrangulaires et a feuilles
opposeées, simples, lancéolées, courtement pétiolées. Leurs fleurs ont une corolle
bilabiée a tube étroit, avec la lévre supérieure bordée de jaune et inférieure blanche
et violacée (Bruneton 2009). Elle est cultivée en zones tropicales et subtropicales

comme |'Asie, I'Asie du Sud-Est et I'Inde (Wynn, Fougére 2007).

Ceux sont les parties aériennes séchées qui sont utiles. Mais toutes les
parties renferment des acides phénols, des xanthones, et en majorité des
flavonoides comme la wogonine et la skullcapflavone et leurs dérivés
correspondants, mais aussi de lactones diterpénes dont andrographolide,
deoxyandrographolide, andrographiside, neoandrographiside, deoxyandrographiside,
andropanoside, retrouvables surtout dans les feuilles, mais aussi dans les racines et
parties aériennes (Bruneton 2009; Hossain et al. 2021). L'andrographolide est
notamment une molécule prometteuse, responsable de la plupart des propriétés de
la plante, mais qui a une faible solubilité et une pauvre sélectivité (Vetvicka, Vannucci
2021).

Les parties aériennes possédent une activité certaine contre les parasites
(Wynn, Fougere 2007; Hossain et al. 2014). Notamment contre la malaria, la gale,
mais aussi en tant qu'anthelminthique. D'anciennes pratiques en Inde rapportent leur
capacité a éliminer la douve du foie et les vers oculaires et dans I'abdomen. Plus
récemment, une étude sur I'élimination des microfiliaires chez les chiens par des
injections sous-cutanées d'extraits a 0,06 mL/kg ont montré une réduction
significative de plus de 85%, mais ne pouvant pas stériliser I'animal (Wynn, Fougeére
2007). Dans une autre étude, I'extrait aqueux permet in vitro une action
anthelminthique contre Brugia malayi et Pheretima posthuma, Haemonchus
contortus et Ankylostoma duodenale (Dhirendra Singh et al. 2011; Hossain et al.
2014; Banerjee et al. 2019). Contre ce dernier parasite, la plante montre une activité
ovicide significative a 0,125 pg/mL et larvicide a 19 pg/mL (Liu, Panda, Luyten 2020).
Comme autre parasite possiblement atteint, c'est I'extrait aqueux qui permet une
réduction de la motilité de Dirofilria immitis a 7,48% a 10 mg/mL en 24h (Merawin et
al. 2010). Cependant, aux concentrations utilisées (25; 50 et 75 mg/mL),

I'extrapolation in vivo semble impossible (Hossain et al. 2014). Une autre étude

127



expose une efficacité modérée a 25 mg/mL apres 48h d'exposition in vitro de I'extrait
méthanolique, avec une inhibition compléte du développement larvaire et des ceufs,
soit une CE 50 pour les ceufs a 2,9 mg/mL et 4,26 mg/mL pour les larves.
Cependant, pour une plus forte efficacité, une augmentation de dose est demandée
car l'effet est dosé dépendant (Kamaraj et al. 2011). L'activité anthelminthique méne
a la paralysie spastique du vers, da a la transmission prolongé et permanente de
I'impulsion excitatrice par l'acétylcholine, notamment avec un effet cholinergique
(Merawin et al. 2010).

Peu de doses sont communiquées, mais on donne pour les petits animaux 25-
300 mg/kg/j d'herbe séchée, ou sous forme d'extraits standardisés en tablettes (100
mg contenant 5% andrographolide et deoxyandrographolide) avec 1/4-9 tablettes par
jour selon le gabarit. Les infusions sont aussi possibles avec 2,5-10 g/verre d'eau,

avec 1/4-1/2 verre par 10 kg par jour donné (Wynn, Fougere 2007).

La plante est classée 2b par 'AHPA donc interdite pendant la gestation, car
potentiellement abortive, pouvant induire des troubles digestifs, en plus de
potentielles interactions avec des anticoagulants, des immunosuppresseurs, des
hypoglycémiants, voire les médicaments contre I'hypertension (Wynn, Fougére
2007). Le potentiel toxique de I'andrographolide est inconnu, d'ou son utilisation rare

et le peu d'études réalisées (Bruneton 2009).

p. Commiphora molmol Engler

Nous parlerons ici de la myrrhe, issue de la gomme résine qui exsude de cet
arbre & grandes épines de I'Ethiopie, Somalie, Arabie et Yemen (Wynn, Fougére
2007). Elle se présente sous forme de fragments brun orangé recouverts d'une

efflorescence grisatre (Bruneton 2009).

Nous avons deux fractions : une fraction volatile et une fraction résineuse.
Cette derniere (25-40%) contient des acides commiphoriques, d'heerabomyrrhols et
autres dérivés triterpéniques. L'hydrolyse de gomme (30-60%) fournit de la
galactose, de l'acide 4-O-méthylglucuronique et de I'arabinose (Bruneton 2009). On
retrouve aussi une huile essentielle, contenant principalement des sesquiterpénes
dont furanoeudesm 1,3-diéne, curcerene mais aussi d'autres molécules (Kundu et al.
2020). On cite aussi: limonene, dipentene, elemene, lindestrene, boubonene

(Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007).
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Des études ont montré son potentiel antiparasitaire, notamment contre S.
mansoni ainsi que les teenias, mais avec une trés faible efficacité, en tout cas chez le
rat comparé au praziquantel (Bruneton 2009). Cependant, les études se
contredisent, notamment avec des études montrant l'efficacité de ['activité
anthelminthique contre les trématodes (Fasciola hepatica et Dicrocoelium
dendriticum) ou encore contre Moniezia expansa (Wynn, Fougére 2007). En effet,
des études montrent une efficacité in vivo contre Schistosoma chez les humains a 10
mg/kg/j 1h avant le déjeuner, pendant 6 jours, sans excéder 600 mg/j, ou 300-600
mg/j pendant 3 jours. On retrouve aussi une activité anthelminthique allant jusqu'a la
guérison chez les moutons avec 6 mL/j de Mirazid ND en 4 semaines. L'extrait de
plantes méne alors a la contraction des vers adultes, qui ne peuvent plus s'accrocher
aux parois et qui subissent une destruction tégumentaire, avec l'attaque du systéme
immunitaire (Yakoot 2010; El Ridi, Tallima 2013). L'excrétion des oeufs est
progressivement diminuée sur 3 mois, ce qui indique la disparition des adultes.
L'efficacité est d'autant plus importante lors de présence de nombreux parasites
sensibles, avec une meilleure amorce de I'immunité (Yakoot 2010). On reporte aussi
I'efficacité de l'extrait d'oléorésine contre Trichinella spiralis en phase parentérale
chez des souris (Attia et al. 2015; Adak, Kumar 2022). On a une action contre les
adultes a 90,3% pour 500 mg/kg pendant 3 jours 3 jours aprés infestation ; mais
aussi contre les larves en traitant a 1000 mg/kg pendant 7 jours 31 jours aprés
infestation, avec une expression plus forte autour de la capsule parasite, par rapport
a l'albendazole. L'extrait présenterait aussi une activité contre les stages musculaires
et intestinaux du parasite (Attia et al. 2015). Un mg/souris per os de Mirazid ND, soit
0,01 mL/souris d'une solution a 10%, permet une élimination des adultes si traité
juste aprés infestation, mais aussi contre les larves a partir de 15 jours post-
infestation, le benzimidazole n'ayant pas d'action sur elles (Basyoni, EI-Sabaa 2013).
L'activité anthelminthique est liée a sa composition en huile volatile (Massoud et al.
2012). En effet, I'huile essentielle est reportée comme antiparasitaire interne pour les
petits ruminants (Heitz, Delbecque 2016). Dans une autre étude, une comparaison
entre Mirazid ND et I'huile essentielle montre une action dose dépendante pour les
deux extraits in vitro contre Fasciola gigantica a 30-60 ug/mL, avec une modification
du tégument et une vacuolisation de celui-ci, mais plus sévére chez I'huile essentielle
(Massoud et al. 2012; 2013).

Historiquement, I'herbe séchée est donnée a valeur de 3,5-7 g a un cheval, et
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sous forme de teinture a valeur de 1-2 oz, soit 8-15 mL (Wynn, Fougére 2007).

Cette plante présente cependant une certaine toxicité. Elle est classée 2b, 2d,
donc interdite lors de la gestation, surtout au premier tiers (Wynn, Fougére 2007;
Heitz 2019). En effet, la fraction volatile présente une DL 50 de 1,65 g/kg, tandis que
la teinture non diluée est dermocaustique. La toxicité chronique est cependant peu
connue (Bruneton 2009). En médecine humaine, une dose supérieure a 2-4g peut
induire une irritation des reins et une diarrhée selon The Botanical Safety Handbook.
Surprenamment, la plante est considérée comme GRAS (Generally recognized as
safe) par la FDA, Food and Drug Adminsitration, aux Etats-Unis, tant qu'utilisée

comme aréme pour aliments et boissons (Wynn, Fougére 2007).

q. Nicotiana tabacum L.

Le tabac est une plante originaire d'’Amérique centrale et cultivée aujourd'hui
pour l'industrie (Cabaret 1986). Cette plante annuelle caractérisée par de grandes
feuilles alternes, sessiles ou embrassantes, porte des panicules de fleurs a corolle

tubuleuses évasés, rose a rouge carminé (Bruneton 2009).

La plante entiére, a I'exception des graines, contient en majorité la (S)-(-)-
nicotine, dit pyridil-N-méthylpyrrolidine, un alcaloide puissant. Les feuilles
contiennent d'autres alcaloides, comme la nicotéine, la nicotelline, I'anabasine ...
ainsi que de la bétaine, de l'asparagine, des tanins et des résines, dont la
composition varie selon les variétés et I'espéce (Cabaret 1986; Bruneton 2009; Nouri
et al. 2016).

Dans les Causses, l'usage de décoctions de feuilles de tabac, avec celles
d'hellébore et d'euphorbe est employé contre la gale des moutons. Son utilité contre
les parasites externes s'étend aussi contre les puces, certains insectes, les poux et
les tiques (Cabaret 1986; Bruneton 2009; Mayer et al. 2014). L'usage du tabac fut
aussi fait comme vermifuge, notamment pour les volailles, contre les nématodes
(Cabaret 1986; Katerere, Luseba 2010; Lans, Turner 2011; Lans et al. 2000).

En effet, I'utilisation d'infusions de feuilles dans le traitement des helminthes
chez les volailles se veut traditionnelle (Zirintunda et al. 2021). In vitro, son efficacité
a été prouvée contre Caenorhabditis elegans, avec l'extrait méthanolique a 47,5
Mg/mL (Schorderet Weber et al. 2019). L'extrait aqueux ou méthanolique permet

I'élimination d'Haemonchus contortus in vitro, a 77% avec 25 mg/mL ; ou in vivo a
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86,5% a 4000 mg/kg (Ali et al. 2021). In vitro, I'extrait méthanolique a 125 mg/mL
cause une mortalité supérieure a l'albendazole en 4h et jusqu'a une efficacité de
100% en 6h, soit une efficacité temps et dose dépendant (Mumed et al. 2022). Pour
ces mémes extraits, des doses supérieures a 3 g/kg permet I'élimination de 49,4%
d'Haemonchus contortus pour l'extrait aqueux et de 73,6% pour l'extrait
méthanolique, avec une mise en place du mécanisme rapide (lgbal, Lateef, Jabbar,
et al. 2006). Pour un autre nématode, Marshallagia marshalli, retrouvable dans les
ruminants sauvages, le test in vivo montre aussi un effet dose et temps dépendant,
ayant une méme efficacité que le Iévamisole a 75 mg/mL d'extrait aqueux et a partir
de 25 mg/mL pour l'extrait alcoolique (Nouri et al. 2016). Cette action est a lier a la
nicotine, qui stimule les ganglions et active les jonctions neuromusculaires, menant a
une paralysie spastique (Nouri et al. 2016; Ali et al. 2021). Mais on ne peut pas lui
attribuer tout I'effet anthelminthique, des études avec d'autres plantes plus riches en
nicotine n'ayant pas d'activité antiparasitaire interne. Les composants non alcaloides
doivent alors participer a cette propriété, notamment les tanins, saponines,
flavonoides et triterpénes (Schorderet Weber et al. 2019). Cependant, cet usage est

souvent limité par la toxicité (Wynn, Fougére 2007).

Leur toxicité est déja reconnue chez I'homme, liée a la présence de nicotine.
Elle est responsable de la genése de cancers due aux produits de combustion,
menant aussi a des affections cardiovasculaires et pulmonaires. Son utilisation est
aussi rare en meédecine vétérinaire de par le manque de sélectivité. Les animaux
traités présentent alors des nausées, avec son action sur le nerf pneumogastrique ou
sont abattus (Bruneton 2009). La présence de nicotine en fait aussi une plante

stimulante, et donc interdite en compétition (FEI 2013).

r. Juniperus sp.

Le genévrier, ou Juniperus communis L., est le plus connu. C'est un
arbrisseau des Landes, mais aussi des tourbieres, garrigues et pelouses, présent
dans toute I'Europe sauf au sud de I'Espagne (Cabaret 1986). Il est caractérisé par
des feuilles persistantes, étroites, linéaires et verticillées par trois, toutes effilées en
une pointe piquante. La face supérieure est marquée par des bandes blanchatres
convergentes, tandis que la face inférieure est creusée d'un sillon (Bruneton 2009).
Les pseudo-fruits sont en vérité des écailles bleue-noires, doux et charnues au

toucher (Wynn, Fougére 2007).

131



Ce sont les rameaux récoltés en mai-ao(t et les baies ou dites cénes, prises
en octobre-novembre. Ceux-ci contiennent une résine, un principe amer et une huile
essentielle, 5-30 mL/kg, composée de monoterpénes et sesquiterpénes, dont
camphéne, cadinéne et terpinén-4-ol (Cabaret 1986; Bruneton 2009; Wynn, Fougére
2007).

La plante était utilisée contre les puces et les troubles gastriques des animaux
de compagnie (Lans, Turner 2011). D'aprés d'autres usages traditionnels, le
genévrier était efficace contre la douve et est considéré comme anthelminthique
(Cabaret 1986). Enfin son utilisation en gemmothérapie est trés efficace pour la
régénération hépatique, permettant un drainage et une stimulation du foie (Cabaret
1986; Heitz, Hampikian 2014). Le macérat de bourgeons garde aussi une activité
diurétique et tonique. L'hydrolat quant a lui est simulant pour les reins, antiseptique,

anti-rhumatismale et répulsif contre les insectes (Heitz, Hampikian 2014; May 2014).

Son activité anthelminthique est prouvée, notamment contre Haemonchus
contortus, Trichostrongylus, Chabertia et Teladorsagia avec [I'huile essentielle
permettant une inhibition de 81-96,8% a 0,05 mg/mL (Strbac et al. 2022). L'activité
anthelminthique serait liée a la composition en totarol, qui procure aussi des
propriétés antibactériennes, antifongiques, antiparasitaires larges et pouvant
améliorer les médicaments conventionnels (Tavares, Seca 2018). D'autres articles
mentionnent l'action antiparasitaire de flavan-3-ols, responsable aussi de l'activité
antimicrobienne,  antivirale, antioxydante, anti-inflammatoire, cardio- et

neuroprotecteur (Gongalves et al. 2022).

Pour un cheval, on estime la dose journaliére a 30-60 g pour les faux fruits, ou

4-8 mL pour I'huile essentielle (Wynn, Fougére 2007).

La plante est classée 2b, 2d selon I'AHPA, avec une restriction d'utilisation sur
4-6 semaines (Wynn, Fougere 2007). L'huile essentielle du genévrier commun est
considérée comme toxique, avec une DL 50 chez le rat de 6,28 g/kg. Le pseudo fruit
I'est tout autant, les deux présentant une toxicité rénale, induisant des hématuries,
voire abortif pour un extrait éthanolique 50% (300 mg/kg PO). En usage externe,
I'huile est dermocaustique (Bruneton 2009). Les principales contre-indications
résident donc sur les femelles gestantes, avec une activité oxytocique, ou les
individus présentant des troubles rénaux (Bruneton 2009; Heitz, Hampikian 2014).

Cependant, de nombreux auteurs estiment que la toxicité rénale est attribuée a tort,
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soit pour des doses beaucoup trop élevées non utilisées dans la pratique, ou par

confusion avec l'essence de térébenthine (Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009).

Comme autre Juniperus sp., on retrouve J. oxycedrus, un arbuste
méditerranéen rencontré jusqu'en Aveyron, Ardéche et Drome (Cabaret 1986). La
drogue est I'huile de cade, le goudron obtenu par distillation ou pyrogénation du
vieux bois de cceur, est utile contre les parasites externes, notamment la gale, les
demodex (Cabaret 1986; Labre 2007; Mayer et al. 2014). L'efficacité anthelminthique
de son extrait éthanolique de fruits et feuilles séchés a été prouvée in vivo de souris
infestées naturellement par Syphacia obvelata et Aspiculuris tetraptera. A 100 mg/kg,
les populations étaient diminuées d'environ 50% ; mais le scotch test de la zone
anale reste positif (Kozan, Kupeli, Yesilada 2006). Cependant, sa toxicité semble
élevée, avec des études bibliographiques remontant qu'une cuillére a soupe d'extrait
de branches menait a une fievre, une hépatoxicité, une insuffisance rénale, une
hypotension sévere et des brllures cutanées séveres au visage (Tavares, Seca
2018).

Des recettes anciennes existent, notamment comme vermifuge pour les
chevaux, avec 15 g d'huile de cade, 15 g d'essence de térébenthine, puis I'ajout de

poudre de savon pour une quantité de 1 bol (Cabaret 1986).

Juniperus drupacea Labill. est utilisée traditionnellement contre les vers,
I'efficacité de l'extrait éthanolique de fruits séchés étant prouvée contre Syphacia
obvelata, Aspiculuris tetraptera in vivo chez des souris, a 100 mg/kg. Tout comme
oxycedrus, c'est la composition de la résine qui est responsable de l'activité
anthelminthique, notamment en totarol (Kozan, Kipeli, Yesilada 2006; Tavares, Seca
2018).

Plus rarement, on présente aussi Juniperus sabina, dit Savin, comme
vermifuge sous forme d'huile. On utilise alors 11,1-18,5 mL PO pour tuer les vers,
notamment les ascaris et taenias. Chez le cheval, la dose recommandée est de 8-15
mL d'huile essentielle (Wynn, Fougére 2007). La plante est sinon utilisée pour les

verrues ou cloques (Wynn, Fougére 2007; Franchomme et al. 1990).

On peut citer aussi Juniperus virginiana, dont I'écorce permet une forte activité
anthelminthique, prouvée in vitro contre Caenorhabditis elegans a 80 pg/mL d'extrait
n-hexane, et modérée pour les feuilles. Cette différence provient de la richesse en

totarol de I'écorce, qui serait a I'origine de I'activité anthelminthique (Schwindl, Kraus,
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Heilmann 2017).

Juniperus brevifolia est aussi dite anthelminthique contre Bursaphelenchus
xylophilus avec la distillation et I'extraction des parties aériennes (Barbosa et al.
2010).

Juniperus procera posseéde une activitt anthelminthique contre
Caenorhabditis elegans, avec une mortalité constatée en 24h a 80 yg/mL (279,3 uM)
(Liu, Panda, Luyten 2020).

Enfin, Juniperus pinchotii présente une activité anthelminthique contre
Haemonchus contortus in vitro, avec surtout la plante entiére séchée par rapport a la
plante entiere fraiche et ses branches feuillues fraiches. Comparée a l'ivermectine a
la concentration de 40 ug/mL, une incubation de ces extraits pendant 4h permet une
réduction significative de la motilité, voire d'augmenter l'efficacité de l'ivermectine
avec la plante séchée. L'activité serait donc liée a la quantité en tanins condensés
(Armstrong et al. 2013). En effet, c'est ce que souligne une autre étude in vivo, chez
des brebis infestées par Haemonchus contortus résistant a l'ivermectine (confirmée
par FECRT). Une alimentation a base de 30% de J. pinchotii était donnée pendant
28 jours, avant que les brebis soient traitées ou non avec de livermectine.
L'expérience montre une réduction de la fraction d’ceufs excrétés, mais surtout une
augmentation d'efficacité de l'ivermectine de 65%. Cette augmentation serait liée a la
quantité de tanins condensés, qui doivent étre d'au moins 3-4% dans la ration pour
procurer une action antiparasitaire significative et persistante (Whitney, Wildeus,
Zajac 2013).

s. Cinnamomum sp.

Tout d'abord, la cannelle dite de Ceylan, Cinnamomum verum J. Presl, ou
encore dit C. zeylanicum Nees, est un petit arbre a feuilles persistantes, coriaces,
luisantes a la face supérieure du limbe. Les fleurs sont groupées en cyme. Le fruit
est drupacé. Cet arbre est principalement cultivé au Sri Lanka, mais on retrouve
aussi I'Indonésie et la Chine. C'est son écorce desséchée, sans liege externe et sans

parenchyme, qui est utilisée pour I'huile essentielle (Bruneton 2009).

Chaque partie de la plante renferme une huile essentielle de composition
différente. L'huile essentielle d'écorce est composée de 60-80% cinnamaldéhyde,

tandis que celle des feuilles contient de I'eugénol et du linalol (Labre 2007; Rao, Gan
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2014; Heitz, Delbecque 2016). L'écorce interne séchée contient aussi des acides
cinnamiques, de la coumarine, des tanins, et du méthyl-eugénol diterpéne connu

comme le cinncassiol (Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007).

La plante se révéle étre un anti-infectieux et antibactérien large spectre
(Katerere, Luseba 2010; Heitz, Delbecque 2016). Elle est antifongique, contre la
candidose et Aspergillus, et aussi antiparasitaire externe et interne (Franchomme et
al. 1990; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007; Heitz, Delbecque 2016). Son spectre
anthelminthique est large, comprenant les strongles, oxyures, trématodes, coccidies,
cryptosporidium, teenias, giardia et amibes (Franchomme et al. 1990; Labre 2007,
May 2014; Heitz 2019).

In vitro, une efficacité a été prouvée pour l'extrait d'écorce contre Ascaris
suum L3 et L4, une inhibition compléte de la migration larvaire avec 125 pg/mL, voire
la mort des toutes les larves en 2-3h avec une concentration supérieure a 250 ug/mL
(Williams et al. 2015; Zajickova et al. 2020). Une autre étude montre son efficacité a
25,6 pyg/mL, mais pourtant un échec in vivo a 1000 mg (Liu, Panda, Luyten 2020).
L'activité serait liée a la concentration en proanthocyanidins. Cependant, certaines
études ont montré que l'usage d'extrait sans cette molécule ne réduit pas l'activité
anthelminthique, et qu'une fraction enrichie n'améliore pas non plus les résultats
(Williams et al. 2015). Mais pour ce qui est de la trans-cinnamaldehyde, un extrait
pur présente autant d'activités que I'extrait d'écorce, menant a des dégats directs aux
vers. Cela serait lié a la présence d'alpha- et béta-aldéhyde insaturés réagissant
avec les groupes nitrogénes et interférant avec les enzymes clés menant a une lyse
cellulaire (Williams et al. 2015). Comme autres preuves, une huile essentielle riche
en cinnamaldéhyde (97,23%), élimine jusqu'a 50% de parasites comme
Haemonchus contortus avec une concentration de 0,018 mg/mL (Katiki et al. 2017).
L'importance de cette molécule dans l'action anthelminthique est prouvée par
d'autres études, notamment contre Echinococcus granulosus, avec une action
scolicide significativement non différente entre un extrait pur de cinnamaldéhyde a 25
pMg/mL par rapport a une huile essentielle d'écorce concentrée a 200 pg/mL. Les
deux ménent a une diminution importante de la viabilité des scolex en 4 jours,
jusqu'a 0 survivants en 24-28 jours. L'action spécifique de cinnamaldéhyde est

prouvée contre Dactylogyrus intermedius (Fabbri et al. 2020).

Chez les petits animaux, les dosages recommandés sont : 25-300 mg/kg/j

pour I'herbe séchée, 5 g/verre d'eau, avec 1/4-1/2 verre pour 10 kg par jour pour
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l'infusion et la décoction ; 0,5-1,5 mL/10 kg/j de teinture (60-80%) avec un mélange
1:2 ou 1:3, avec de la glycérine pour limiter la précipitation des tanins (Wynn,
Fougeére 2007). L'huile essentielle peut aussi étre donnée pour les chevaux a hauteur
de 2-6 mL (Wynn, Fougére 2007).

La plante est classée 2b et 2d, interdit lors de la gestation (Wynn, Fougére
2007; Heitz, Hampikian 2014). Son usage a long terme limite les doses utilisables,
car pouvant causer une stimulation du centre vasomoteur, une methémoglobinémie
et une hématinémie, voire des néphrites (Wynn, Fougére 2007). L'utilisation externe
de I'nuile essentielle d'écorce est limitée par la dermocausticité (Labre 2007; Heitz,
Delbecque 2016). Cela est dU a la cinnamaldéhyde, dont la puissance demande une
certaine précaution d'emploi, notamment chez les femelles allaitantes ou certaines
espéeces dont les chévres (Heitz, Delbecque 2016). De plus, cette huile essentielle

est interdite en compétition comme agent masquant (Wynn, Fougére 2007).

De propriétés antiparasitaires comparables, la cannelle de Chine,
Cinnamomum cassia, est tout aussi riche en cinnamaldéhyde (Labre 2007).
Notamment, une étude scientifique parle de son action anti-trématode contre
Dactylogyrs intermedius chez le poisson rouge, avec une efficacité de 100% pour 30
mg/L d'extrait cru méthanolique. L'extrait aqueux et au chloroforme est légerement

moins efficace, mais méne au méme résultat avec le temps (Ji et al. 2012).

Le camphrier, Cinnamomum camphrea (L.) J. Presl, est un arbre de Taiwan

appelée aussi Laurier du Japon ou ravintsare.

Sa feuille est récoltée, riche en 1,8-cinéole a 70%, alcools monoterpéniques,
sabinéne, mono- et sesquiterpénes (Heitz, Delbecque 2016; May 2014). La plante
possede de nombreux chimiotypes, dont un type linalol, mais aussi camphre,
isobornéol, 1,8-cinéole et bornéol (Labre 2007; Fazmiya et al. 2022; Lee et al. 2022).

C'est aussi un anti-infectieux puissant, ainsi qu'un antiviral et un stimulant
immunitaire. Son utilisation est alors recommandée pour les pathologies virales,
notamment respiratoires comme la grippe, la toux de chenil ou une
bronchopneumonie compliquée (Heitz, Delbecque 2016; Heitz, Hampikian 2014; May
2014). La composition en camphre des feuilles permet une forte action antioxydante
en prévenant les dommages oxidatifs et en neutralisant les radicaux libres (Fazmiya
et al. 2022). Son chimiotype linalol posséde des propriétés anthelminthiques,

notamment contre les teenias, oxyures, ascaris et strongles (Labre 2007). Sa toxicité

136



est surtout liée a des surdoses, provoquant des troubles digestifs, mais aussi
neurologiques, allant de l'agitation, de trémulations et de convulsions jusqu'a l'apnée
avec une dépression du systeme nerveux central, puis le coma (Fazmiya et al.
2022). L'huile essentielle serait possiblement mutagéne, génotoxique et cancérigene
chez les mammiféres. Cependant chez I'humain, une dose maximale journaliére a
été donnée a 1,43 mg/kg (Lee et al. 2022). Chez le cheval, on pourrait augmenter la
dose jusqu'a 30 mg/kg sans toxicité, limitant ainsi les risques pour I'animal d'une
surdose, sans risque pour l'environnement (EFSA Panel on Additives and Products
or Substances used in Animal Feed (FEEDAP) et al. 2022a).

t. Anthemis nobilis L .et Chamomilla recutita L.

La camomille romaine, ou Anthemis nobilis L. ou Chamaemelum nobile L. All.,
est une plante vivace des sols silicieux d'Europe, florissant de juillet a septembre
(Cabaret 1986). Sa tige est ramifiée avec des feuilles pennatiséquées velues, d'une
couleur verte blanchatre. Les capitules sont blancs a gris-jaune, solitaires, dans un

réceptacle conique et plein, sans fleurons ligulés (Bruneton 2009).

Ce sont les fleurs ou capitules floraux, qui sont cultivées pour ['huile
essentielle. Cette derniére contient des composants polyphénoliques, dont l'acide
caféique, des flavonoides, des catéchols et des coumarines (Cabaret 1986;
Franchomme et al. 1990; Bruneton 2009). En majorité, elle contient des lactones
sesquiterpéniques, dont les germacranolides (nobiline, 3-épinobiline ...). On estime
le rendement d'huile essentielle a 7 mL/kg (Bruneton 2009). Pour ce qui est des
formes en infusion ou décoction, on retrouvait les acides oxaliques, quiniques et
maliques en large quantité, mais aussi citriques et fumariques dépendant de la forme
galénique. On a aussi des flavonoides (flavonols et flavones) et des acides

phénoliques (Guimaraes et al. 2013).

L'activité antioxydante est liée a la composition en composants phénoliques et
en acides organiques, ce qui rend l'infusion particulierement intéressante (Guimaraes
et al. 2013). On fait mention des propriétés antiparasitaires de la camomille romaine
(Cabaret 1986; Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014; Heitz,
Delbecque 2016). Notamment son hydrolat permettrait de vermifuger avec un
spectre plus étroit, contre les vers ronds et les taenias, avec une toxicité limitée

comparé a I'huile essentielle (Guimaraes et al. 2013; May 2014; Heitz 2019).
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L'extrait méthanolique des fleurs a déja montré in vitro son efficacité a 5
mg/mL contre Steinernema feltiae (Al-Marby et al. 2016). On note aussi son efficacité
in vitro contre Haemonchus contortus avec des résultats comparables a un
anthelminthique chimique classique (Zajickova et al. 2020). Notamment pour I'extrait
méthanolique et aqueux de fleurs permet une inhibition d'éclosion de seulement
1,7% et 9,9% respectivement, et une inhibition du développement larvaire avec une

CL 50 de 1182 ug/mL et 11 pg/mL respectivement (Varadyova et al. 2018).

Les doses recommandées d'huile essentielle sont de 6-12 mL pour le cheval
(Wynn, Fougére 2007).

Son utilisation est incompatible avec celle d'autres plantes, dont le noyer, la
gélatine ou les tanins (Cabaret 1986). Cependant, son pouvoir toxique n'a jamais été
vraiment exploré, ne semblant pas présenter de dangers sauf pour les individus
allergiques de par la présence de lactones (Labre 2007; Wynn, Fougére 2007,
Bruneton 2009; Srivastava, Shankar, Gupta 2010). Elle est reconnue comme GRAS
(Sah et al. 2022).

La matricaire, ou Chamomilla recutita ou Matricaria recutita, dite camomille
allemande, est une plante herbacée annuelle a feuilles bipennatiséquées portées sur
des tiges glabres, dressées, ramifiées, poussant abondamment en Hongrie et dans
les Balkans, ainsi qu'un peu en Europe de I'Est (Bruneton 2009; Wynn, Fougére
2007).

La plante contient une huile essentielle (0,4-1,5%) riche en alpha-bisabolol, un
sesquiterpénols, et en sesquiterpénes, dont le chamazuléne et ses dérivés
(Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007). Elle contient aussi des flavonoides,
dont apigénine, quercétine, patulétine, et lutéoline, ainsi que des coumarines (Miraj,
Alesaeidi 2016). Elle n'est pas a confondre avec la précédente, car contenant de la

chamazuléne, donnant une couleur bleue (Heitz, Hampikian 2014).

Ses propriétés sont proches de la camomille romaine. Son pouvoir
antioxydant et anti-inflammatoire est trés important, dépendant de la présence de
bisbolol, chamazulene et d'acide rosmarinique (Miraj, Alesaeidi 2016; Carrio et al.
2012). D'autres auteurs pensent que l'action antioxydante est liée au quercétine, un
flavonoide, ainsi qu'a des acides: chlorogéniques cafféiques, p-coumariques,
féruliques (Hajaji et al. 2018). On l'utilise notamment pour les plaies, eczéma et

ulcéres, externes, mais aussi internes avec les ulceres gastroduodénaux avec une
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forte activité anti-inflammatoire (Franchomme et al. 1990; Heitz 2019; Kachmar et al.
2021). Il en est de méme pour son action vermifuge (Wynn, Fougere 2007; Heitz,
Hampikian 2014; Hajaji et al. 2018; EI Mihyaoui et al. 2022).

Une étude prouve son efficacité chez des souris infestées par Haemonchus
polygyrus L3, avec une dose de 800 mg/kg d'extrait méthanolique. On a alors une
réduction de 66,61% d'excrétion des ceufs, tout en allégeant les effets délétéres de
l'infestation liée a l'activité oxydante (Hajaji et al. 2019). On retrouve une efficacité
comparable chez des rats infestés par Anisakis sp. avec une réussite in vitro de
I'nuile essentielle et d'alpha-bisabolol pur. L'huile essentielle reste plus efficace in
vitro a 125 pg/mL et in vivo a 46,9 mg dilué dans 0,5 mL d'huile d'olive, avec une
diminution des Iésions des parois gastriques et une activité larvicide jusqu'a 23,9%
(Romero et al. 2012). Haemonchus contortus a aussi été testé in vitro, avec une forte
efficacité des extraits aqueux et surtout méthanoliques, dont I'action est supérieure a
I'albendazole a 1 mg/mL pour ce qui est de l'inhibition d'éclosion des ceufs a partir de
4 mg/mL et la paralysie des adultes a partir de 8 mg/mL (Hajaji et al. 2018). Son
action vermifuge est due a la présence d'énantiopure, un terpéne qui méne a la
production de (-)-alpha-bisabolol, responsable des activités antimicrobiennes et
antiparasitaires (Ompal Singh et al. 2011; Miraj, Alesaeidi 2016; Sah et al. 2022).
L'activité de Il'alpha-bisabolol est vérifiée par d'autres études, lors de son utilisation
pure, notamment contre Echinococcus grnaulosus, avec une activité scolicide avec
une CL 50 = 103,2 ug/mL (Youssefi et al. 2020). Cette molécule serait d'autant plus
intéressante qu'elle permet une augmentation de ['efficacité des molécules

synthétiques antimicrobiennes par synergie (Goger et al. 2018).

Les doses recommandées pour les petits animaux sont de 25-300 mg/kg/j
pour les sommités fleuries séchées ; sous forme d'infusion a 5-30 g/verre avec Va-V%2
verre/10 kg/j, notamment pour l'effet antispasmodique ; ou en teinture 50-60% en
mélange 1:2-1:3 avec 1,5 mL/10 kg/j pour son effet anti-inflammatoire (Wynn,
Fougére 2007; Heitz, Hampikian 2014 ). Labre conseille lui une infusion de matricaire
a 50 g/L deux fois par jour ; sous forme d'extrait fluide avec 15 mL deux fois par jour ;
ou encore en teinture avec une dilution 1/5, pour 15-30 mL deux fois par jour (Labre
2007). Pour une action vermifuge, on peut réaliser un mélange d'infusion-macération
de sommités florales de camomille allemande, de scrofulaire et de thym entier, et de

semences d'angélique (Heitz, Delbecque 2016).
Tout comme la camomille romaine, sa toxicité est faible, mais elle est contre-
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indiquée chez les individus allergiques (Srivastava, Shankar, Gupta 2010). Elle est
classée 1 en toxicité par 'AHPA et reconnue comme GRAS, donc sir tant qu'utilisée

proprement (Wynn, Fougére 2007; Sah et al. 2022).

Il est important de ne pas confondre ces deux plantes avec la Grande
camomille, Tanacetum parthenium. Celle-ci posséde aussi des vertus anti-
inflammatoires, utérotoniques et anti-migraines (Heitz, Delbecque 2016). Elle permet
de calmer voire sédater les animaux et serait marquée comme vermifuge quelques
fois (Wynn, Fougére 2007). Cette propriété anthelminthique serait peut-étre due
justement a une confusion d'espéce ou la non spécification, certains auteurs

nommant I'espéce comme Tanacetum (Labre 2007; Miraj, Alesaeidi 2016).

u. Origanum vulgare et Satureja montana

L'origan, connu sous le nom de marjolaine sauvage ou grande marjolaine, est
une espece vivace, trés fréequente en France. Ses tiges portent a leurs extrémités

des panicules de fleurs rouge-violet ou rose pale (Bruneton 2009).

La composition de son huile essentielle est riche en carvacrol, un phénol
(Heitz, Delbecque 2016). D’aprés une étude de Djakovic, I'huile essentielle contient
75,20% de monoterpénes oxygéneés aromatiques, 8,80% de monoterpénes
oxygeénés, 4,60% de monoterpénes hydrocarbones, 4% de sesquiterpenes
hydrocarbones et 1,3% de sesquiterpénes oxygénés (Djakovi¢ Sekuli¢, Bozin,
Smolinski 2016).

L'huile essentielle est majoritairement anti-infectieuse (Katerere, Luseba
2010), mais aussi antifongique pour les mycoses cutanées ou des muqueuses
(Labre 2007; Wynn, Fougere 2007). Sa composition en carvacrol lui donne surtout
un fort pouvoir antiparasitaire, au spectre large contre les vers intestinaux, les
parasites unicellulaires et les parasites externes (Labre 2007; Heitz, Hampikian
2014; Heitz, Delbecque 2016). On retrouve, in vitro, une forte activité inhibitrice des
nématodes gastro-intestinaux des ruminants, dont Haemonchus contortus,
Trichostrongylus, Teladorsagia et Chabertia. A 0,05 mg/mL, 100% des vers sont
inhibés par I'huile essentielle (Strbac et al. 2022). Une étude présente aussi une
efficacité de I'huile essentielle des parties aériennes contre Bursaphelenchus
xylophilus in vitro, avec une mortalité supérieure a 96% de 2 yL/mL et 2 mg/mL, pour
une CL100 de 1,984 mg/mL (Barbosa et al. 2010; Faria et al. 2013). Mais a

140



l'occasion d'un fractionnement par ébullition de n-pentane dans une colonne a gel
siliconné, la fraction avec des molécules contenant de I'hydrocarbone perd en
efficacité, avec une efficacité qui tombe en dessous de 58%, la fraction aux
molécules contenant de l'oxygéne restant plus efficace (Faria et al. 2013). De
nombreuses autres études font état de son efficacité contre de nombreux parasites :
contre Haemonchus contortus grace a sa teinture avec 80-20 ug/mL permettant une
inhibition complete de I'éclosion, son huile essentielle in vitro avec une inhibition de
100% des embryons avec 50-0,049 mg/mL et sa suspension aqueuse avec une
réduction de la charge parasitaire in vivo de 64,9% por 260 mg/kg dans
I'alimentation. C'est aussi valable pour Trichostrongylus spp., avec une inhibition
d'éclosion de 96,7% avec 80 mg/mL. Enfin, son effet est aussi valable Toxocara spp.
in vitro montrant une inhibition de 100% des embryons avec 6 mg/mL d'huile
essentielle (Strothmann et al. 2022). L'action scolicide de I'huile essentielle a aussi
été étudié in vitro, avec une concentration de 10 pyg de thymol/mL, menant a une
activité temps dépendant, avec la mort des protoscolex en 72 jours, avec l'apoptose

des cellules induites dés 16h (Pensel et al. 2014).

L'origan compact ou Origanum compactum présente des propriétés
semblables. La composition des sommités fleuries est riche en carvacrol et thymol,
ces deux composés représentent 60% de I'huile essentielle (Labre 2007; Bruneton
2009; May 2014; Heitz, Delbecque 2016). Ces derniéres présentent une activité
antibactérienne majeure (Bruneton 2009; Katerere, Luseba 2010), antivirale,
antifongique et antiparasitaire interne et externe (Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014,
Heitz, Delbecque 2016). En effet, son efficacité in vitro a été prouvée pour Anisakis
simplex, pour ['huile essentielle et le thymol et le carvacrol deux composants
majeurs. L'huile essentielle s'est révelée mortelle en 24h et 48h d'exposition a 1
ML/mL, avec une inhibition de la migration des larves, un effet larvicide dose
dépendant. Mais l'effet de le carvacrol s'est révélé plus important que I'huile
essentielle, avec une DL50 de 0,176 mg/mL en 24h et 0,178 mg/mL en 48h. Il en
résulte que le carvacrol est la molécule principalement responsable de I'activité
anthelminthique, qui se traduit par une inhibition de I'acétylcholinestérase (Lépez et
al. 2018). Elle est utile pour lutter contre des infections bactériennes variées
notamment respiratoires, urinaires et digestives (Franchomme et al. 1990; May 2014;
Heitz, Delbecque 2016; Kachmar et al. 2021).

Cependant, elle est dermocaustique (Franchomme et al. 1990; May 2014;
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Heitz, Delbecque 2016). Son ingestion est contre-indiquée lors de gestation ou de

troubles hépatique (Heitz 2019).

En ce qui concerne la sarriette, Satureja montana, elle pousse dans le sud de
I'Europe et en Afrique du Nord. Ses rameaux portent des feuilles opposées, ciliées
sur les bords, lancéoles et acuminées majoritairement. Les fleurs sont blanches ou
tachetées de rose, formant de longues grappes unilatérales de petits glomérules.

Elle n'est pas a confondre avec la sarriette des jardins, S. hortensis (Bruneton 2009).

Ses propriétés sont voisines de I'origan (Labre 2007). En effet, ses sommités
fleuries contiennent aussi du carvacrol a 80%, en plus de paracyméne selon le
moment de récolte (Bruneton 2009; Katerere, Luseba 2010; Heitz, Hampikian 2014;
Heitz, Delbecque 2016) ; et son huile essentielle contient du camphrée. C'est un
antibactérien, antiviral et antifongique puissant, mais aussi un stimulant immunitaire
et antidiarrhéique (Labre 2007; Heitz, Delbecque 2016). Son utilisation est alors
recommandée pour les infections pulmonaires et intestinales (Franchomme et al.
1990; May 2014; Heitz, Delbecque 2016; Heitz 2019). On utilise aussi I'huile
essentielle dans le traitement des verrues, infections cutanées, voire tumeurs
(Franchomme et al. 1990; May 2014). Ses parties aériennes fleuries ou non, ou sous
forme d'hydrolat particulierement, sont connues comme anthelminthique chez le
cheval (Heitz, Hampikian 2014; Heitz 2019). Son spectre est inconnu pour les
chevaux, mais touche la candidose, le paludisme et I'amibiase chez [I'humain

(Franchomme et al. 1990) ; la giardia et la toxoplasmose chez les chiens (May 2014).

Une étude in vitro montre une efficacité de I'huile essentielle contre les
nématodes gastro-intestinaux comme Haemonchus, Trichostrongylus, Teladorsagia
et Chabertia, avec une inhibition de 100% & partir de 0,05 mg/mL (Strbac et al.
2022). Une autre sur Bursaphelenchus xylophilus montre une forte efficacité de
I'huile essentielle a 0,25 yL/mL et 2 mg/mL, pour une CL 100 de 0,868 mg/mL en
24h, mais qui tombe inférieure a 50% lors du fractionnement de I'huile, la fraction
hydrocarbone étant peu efficace par rapport a I'oxygéne (Barbosa et al. 2010; Faria
et al. 2013). In vitro, I'ajout d'huile essentielle 4 semaines aprés le début de culture
permet une réduction puis une stabilisation d'une population Meloidogyne chitwoodi
a 0,5 yL/mL (Faria et al. 2016).

Chez les chévres, I'hydrolat dans l'eau de boisson s'est révélé étre un

excellent traitement en prévention des infestations parasitaires internes. On conseille
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une prise d'hydrolat a 1 mL/kg en trois prises avec un dosage moindre en

prophylaxie comme 150 mL par 10L d'eau (Heitz, Delbecque 2016).

Mais en possédant les mémes caractéristiques, on retrouve les mémes
contre-indications. Notamment son interdiction chez les femelles gestantes, voire
allaitantes et sa dermocausticité pour I'huile essentielle (May 2014; Heitz, Delbecque
2016; Heitz 2019). Sa toxicité est estimée avec une DL 50 = 1,37 g/kg (Katerere,
Luseba 2010).

v. Autres plantes au potentiel anthelminthique

Toujours par ordre d'importance, je vous citerai quelques derniéres plantes.
Celles-ci sont en cours d'études ou ne possédent que des preuves empiriques de
leur utilisation. On retrouve aussi des plantes aux propriétés largement prouvées,
mais dont l'utilisation est trop complexe, notamment par leur toxicité, pour qu'on

espeére un jour leur arrivée dans le marché.

Dryopteris filix-mas ou la fougére male, est recherchée pour son rhizome,
contenant de la filicine. Elle est a différencier de la fougére grand aigle et de la
fougere femelle, deux plantes extrémement toxiques (Cabaret 1986). La plante est
reconnue pour des propriétés vermifuges dont ténifuge (Guarrera 1999; Wynn,
Fougere 2007; Katerere, Luseba 2010; Heitz, Hampikian 2014), pouvant méme
toucher la douve chez les ruminants et I'ascaridiose des chevaux (Cabaret 1986;
Labre 2007). On reporte aussi un spectre contre les cestodes du genre Moniezia
chez les ruminants ou Ascaridia spp. chez les volailles (Bartha et al. 2015; Castagna
et al. 2022). In vitro, on reporte une activité ovicide contre Ascaris suum et contre
l'inhibition de la migration larvaire de Trichostrongylus colubriformis avec une activité
dose dépendant pour les deux (Urban et al. 2008). Des cas cliniques ont montré une
efficacité mitigée de la fougére dans le traitement de Taenia saginata chez les
humains. La moitié des personnes traitées expulsait le taenia, encore vivant, entier
ou seulement les parties distales des proglottis gravides. On ajoutait de la
piperazine, soit 4 g avant l'extrait a 5,3 mL, afin de renforcer I'action expulsive
(Goodwin, Standen 1958). En effet, la filicine, ou acide filicique, provoque la paralysie
des teenias (Labre 2007; Katerere, Luseba 2010). Cependant, une autre étude
montre que l'acide filicique n'aurait aucune activité anthelminthique seul, au contraire
de l'aspidine, l'acide flavaspidique et le méthyléne-bi-aspidinol, contenus dans le

rhizome, les deux premiers étant des phloroglucinoles (Magalhaes et al. 2010; Wink
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2012). Chez le chien, la dose a administrer est de 16-32 g de poudre de racine, ou
on peut utiliser la teinture mére (Labre 2007; Heitz, Delbecque 2016). L'extrait fluide
chez le cheval peut étre utilisé a une dose de 12-24 mL deux a trois fois par jour
(Wynn, Fougére 2007). Cependant, ces doses peuvent étre plus élevées et donc
subtoxiques, avec 50-75 g de poudre de rhizome, 150 g en décoction pour les
ruminants (Labre 2007). McClure donne en 1917 la dose de 500 g de poudre de
racine, accompagné d'un purgatif le lendemain ; ou encore DeBairacli-Levy en 1976
qui conseille une grande racine coupée et bouillie pendant 30 min puis donné avec %
de pinte d'eau bouillie suivi par un drench a I'huile de castor (Wynn, Fougere 2007).
Ces doses sont a prendre précautionneusement, la plante étant toxique et
phosensibilisante (Cabaret 1986; Labre 2007). La dose toxique provoque des
troubles digestifs dont des spasmes et une diarrhée, puis des symptdémes nerveux
avec une atteinte polyorganique pouvant entrainer la mort par paralysie respiratoire
(Labre 2007).

La gentiane, ou Gentiana lutea, contient des flavonoides, des terpénes et
pectines, mais surtout des hétérosides amers comme la gentiopicroside (9%), de
I'amarogentioside dit amarogentine, la swéroside et la swertiamarine (Labre 2007,
Bruneton 2009; May 2014). La racine est importante pour les troubles digestifs
(Heitz, Delbecque 2016), stimulant l'appétit et les sécrétions digestives, tout en
soutenant le foie en augmentant la production et I'élimination de la bile, et le
pancréas. Autre que la racine pure, on peut utiliser la racine séchée, la teinture mere
et l'extrait standardisé. C'est aussi un bon vermifuge pour les nématodes (Labre
2007; Heitz, Hampikian 2014; May 2014; Silva, Campanharo, Paschoal 2021). Une
étude bibliographique mentionne un thé de 4 g de racine dans 250 mL bouillie
pendant 20 min, puis refroidi, filtré et sucré avec du miel avant d'étre donné a 15
mL/11 kg une fois (Lans et al. 2007). On conseille pour les grands animaux des
doses de poudre de racines a 10-20 g deux fois par jour ou un verre d'eau de vie 2 a
3 fois par jour (Labre 2007). L'extrait fluide est utilisable a valeur d'une cuillére a
soupe deux fois par jour soit 15-30 mL(Labre 2007; Wynn, Fougére 2007); la
teinture mére a valeur de 1-2 cuilléres a soupe deux fois par jour pour les grands
animaux (Labre 2007). Chez le chien, on conseille 5 g de copeaux de racine dans
100 mL d'eau en début de repas (May 2014). Sa toxicité est faible, le surdosage
pouvant entrainer des troubles digestifs comme des nausées ou des vomissements,

mais son utilisation est déconseillée pendant la lactation car les principes amers
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passent dans le lait facilement (Labre 2007; May 2014). On reconnait une autre
espece, Gentiana asclepiadea, comme anthelminthique. Utile contre les troubles
digestifs, notamment pour les diarrhées et stimuler I'appétit, elle contient de la
lutéoline, de la naringinine et de la rutoside, qui sont tous les trois antioxydants, anti-
inflammatoires et antimicrobiens (Buza et al. 2022). Son efficacité a été prouvée
d'ailleurs contre les strongles des anes, avec une forte efficacité larvicide de I'extrait
aqueux du rhizome et des racines, pour une CL 50 de 0,036 mg/mL (Buza et al.
2020).

Peumus boldus ou Boldea fragrans, dit le boldo, a ses feuilles riches en
alcaloides, dont boldine, et huile essentielle. Cette derniere, contenue a 10-30 mL/kg
de feuilles, comprend linalol, cinéole, camphre, eugénol, ascaridole, qui sont des
monopernénes (Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Bruneton 2009; Heitz 2019).
Elle est utilisée principalement pour les troubles hépatiques, étant cholérétique et
cholagogue, utile pour les insuffisances hépatobiliaires en augmentant la production
de bile. Elle est aussi utile pour les troubles digestifs, augmentant la production de
suc gastrique, étant antispasmodique, anti-inflammatoire et antiémétique (Labre
2007; Bruneton 2009; Katerere, Luseba 2010; Heitz, Hampikian 2014). Enfin, on la
connait pour une action vermifuge, mais plus faible par exemple que Chenopodium
ambrosioides, avec un spectre contre la petite douve et les ascaris humains
(Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Heitz, Delbecque 2016; Heitz 2019). Chez
des cochons naturellement infectés, les feuilles séchées de boldo rajoutées a la
ration pour 1% montrent cependant une faible réduction de charge parasitaire, mais
avec un doute sur une possible réinfestation par les barnes (van Krimpen et al.
2010). Cette action est liee, comme l'autre plante, a la présence d'ascaridole. Sa
synthése serait liée a une réaction enzymatique par une conversion non photo-
oxydative (Johnson, Croteau 1984; Wink 2012). On conseille pour les grands
animaux 20 gouttes d'huile essentielle, deux fois par jour ; une infusion de 50 g de
feuilles par litre, deux fois par jour ; de I'EPS a 1 cuillére a soupe deux fois par jour ;
de la teinture mére 1-2 cuilleres a soupe deux fois par jour (Labre 2007). Cependant,
c'est une huile essentielle toxique, avec une DL 50 de 0,13 g/kg par voie orale, avec
la présence d'ascaridole (16%) (Wynn, Fougére 2007). La boldine est tératogéne et
abortive a fortes doses, en plus d'étre neurotoxique pouvant provoquer des
convulsions (Franchomme et al. 1990; Bruneton 2009; Heitz 2019). Elle est aussi a

prescrire pendant la lactation, passant dans le lait, et contre-indiquée lors de
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maladies hépatiques séveres ou d'obstruction des voies biliaires (Bruneton 2009;
Heitz 2019). Cependant, certaines études montrent qu'elle serait sans toxicité (Otero
et al. 2022).

Mentha x piperita dite la menthe poivrée, est utilisée sous forme d'huile
essentielle des feuilles, avec un rendement de 10-30 mL/kg. Celle-ci contient 40-60%
de menthol, un monoterpénol, et 20% de menthone, un cétone, mais aussi des
tanins, triterpénes, flavonoides et coumarines (Cabaret 1986; Franchomme et al.
1990; Wynn, Fougére 2007; Djakovi¢ Sekuli¢, Bozin, Smolinski 2016; Heitz,
Delbecque 2016). Cette huile essentielle est utile comme stimulant de la fonction
digestive et hépatique, notamment lors des indigestions, constipations,
ballonnements ou insuffisance hépatique (Franchomme et al. 1990; Labre 2007;
Lans et al. 2007; Lans, Turner 2011; Heitz, Hampikian 2014). Elle est aussi utile
comme antivirale, antibactérienne et antiparasitaire externe et interne (Franchomme
et al. 1990; Labre 2007; Lans et al. 2007; Wynn, Fougere 2007; May 2014; Silva et
al. 2014; Heitz, Delbecque 2016; Silva, Campanharo, Paschoal 2021). Notamment
contre Haemonchus contortus, I'huile essentielle présente in vitro en 48h une
inhibition de I'éclosion des ceufs, avec une CL 50 de 0,037 mg/mL, mais aussi en
inhibant le développement larvaire avec une CL 50 de 0,018 mg/mL (Carvalho et al.
2012). In vitro, son efficacité contre Echinococcus granulosus a été étudiée, avec
une réduction de viabilité de 50%, associée a des dommages structuraux
dépendants de la dose. Une autre menthe, Mentha pulegium, montre une efficacité
supérieure avec un effet dose et temps dépendant, efficace a plus de 50% a partir de
10 pg/mL (Maggiore et al. 2012). Lhuile essentielle de Mentha pulegium serait
anthelminthique contre Haemonchus contortus, comme le montre des études in vitro,
et contre Heligmosomoides polygyrus selon des études in vivo. On peut noter aussi
que son extrait hydroalcoolique est efficace in vitro contre Haemonchus contortus
contortus et in vivo Heligmosomoides polygyrus. In vivo, l'effet est significatif en 7
jours, avec une perte de fertilité des parasites (Sebai et al. 2021). L'efficacité in vitro
de Mentha x piperita contre Haemonchus contortus et Trichostrongylus spp. s'est
révélée plus intéressante, une CE50 de 4,23 mg/mL pour I'huile essentielle. La
carvone, étudiée pure ici, posseéde une efficacité proche, faisant penser que la
propriété anthelminthique est issue de cette molécule principalement (Mahendran,
Rahman 2020). In vitro, on retrouve une forte efficacité d'une huile essentielle pure

de ce composant (99,88%), contre Haemonchus contortus, avec une CL 50 de 0,085
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mg/mL (Katiki et al. 2017). Mais in vitro, son efficacité ne semble pas touchée
Fasciola hepatica avec un extrait alcoolique de feuilles (Alvarez-Mercado et al.
2015). La CI 50 de I'huile essentielle est estimée dans une autre étude a 0,281
mg/mL pour différents nématodes gastro-intestinaux de petits ruminants (Strbac et al.
2022). Cependant, une autre étude, contre Anisakis simplex in vitro et in vivo chez
des souris, montre son efficacité supérieure a l'albendazole utilisé in vivo. Cette
supériorité est de 47,7% pour I'huile essentielle seule, mais inférieure une fois les
composants comme le menthone et le menthyl acétate. Cela est explicable pour
l'effet synergétique des différents composants de la plante pour l'activité larvicide
(Romero et al. 2014). La dose recommandée pour les grands animaux est de 30
gouttes une fois a deux fois par jour, soit un 1-2 mL pour les chevaux (Labre 2007;
Wynn, Fougére 2007). Son utilisation est cependant contre-indiquée lors de troubles
biliaires ou hépatiques, et notamment durant la gestation (Wynn, Fougére 2007; May
2014; Heitz 2019). Les effets indésirables sont modérément séveres, avec des
troubles hématologiques (anomalies de coagulation, neutropénie réversible,
augmentation fibrinolyse, inhibition agrégation plaquettaire) ou encore des troubles
nerveux (confusion, sédation, hyper-réflexie, perte de conscience, prurit, vertiges)
(Posadzki, Watson, Ernst 2013).

Achillea millefolium, le mille feuille, contient de nombreux lactones
sequiterpéniques, et flavonoides, dont apigénol et lutéonnol (Cabaret 1986). Les
premiers sont connus pour leurs propriétés anti-inflammatoires et les seconds sont
spasmolytiques dose-dépendant. On trouve aussi des acides phénoliques, avec une
activité cholérétique (Benedek, Kopp 2007). L'huile essentielle des parties aériennes
qu'on peut obtenir est antibactérienne, riche en azuléne ainsi qu'en monoterpénes
(sabineéne, camphéne), sesquiterpénes (chamazuléne, dihydroazuléne), oxydes
terpéniques (1,8-cinéole), monoterpénones (thujone, camphre) et lactones
sesquiterpénes (achilline) (Cabaret 1986; Franchomme et al. 1990; Bruneton 2009;
Kazemi 2015). Habituellement utilisé comme cicatrisant, avec les sommités fleuries
en topique, le mille-feuille est aussi utilisé pour les troubles digestifs, étant carminatif
et antispasmodique, et pour les troubles respiratoires (Labre 2007; Katerere, Luseba
2010; Heitz, Hampikian 2014; Dei Cas, Pugni, Fico 2015; Heitz, Delbecque 2016;
Silva, Campanharo, Paschoal 2021). En effet, riche en flavonoides, cette plante a un
effet antioxydant important, dépendant de I'état de la plante, soit en fleur ou végétatif

(Farhadi et al. 2020). Le mille-feuille est aussi conseillé comme anti-inflammatoire,

147



antibactérienne, antivirale, insecticide. Elle est aussi faite mention comme vermifuge
(Labre 2007; Tariq et al. 2008; Katerere, Luseba 2010; Mohammadhosseini, Sarker,
Akbarzadeh 2017). En effet, I'extrait aqueux présente in vitro et in vivo une efficacité
significative contre Haemonchus contortus, en comparaison avec l'albendazole. Avec
une concentration in vitro de 0,05 mg/mL, on trouve apres 8h d'exposition une
paralysie ou une réduction de motilité a 94,44%, et une mortalité de 95%. In vivo,
chez des moutons paralysés par de multiples parasites, I'administration per os de 2
g/kg d'extrait aqueux (soit 100 g dissous dans un demi litre et macéré pendant 24h a
température ambiante) méne a une réduction d'excrétion de 88,40%. Le composé
anthelminthique est hydrosoluble, expliquant les différences d'efficacité avec un
extrait cru éthanolique, I'efficacité restant cependant haute avec une réduction de
motilité de 88,88% et une mortalité de 90% in vitro, et une réduction d'excrétion
fécale de 76,53% in vivo. L'action anthelminthique est donc temps-dépendant, d'ou la
nécessité d'un traitement long par rapport a un traitement avec l'albendazole, ce
dernier se faisant en administration unique (Tariq et al. 2008; Ali, Gopalakrishnan,
Venkatesalu 2017). Une autre étude in vitro réalisée sur les nématodes gastro-
intestinaux des petits ruminants montre une activité moindre, avec une efficacité
d'environ 50% pour 0,05 mg/mL d'huile essentielle (Strbac et al. 2022). D'autres
études prouvent aussi l'action de I'extrait méthanolique, avec un développement de
45% des ceufs d'Ascaridia galli exposés a 0,5 mg/mL (Poulopoulou et al. 2022). On
retrouve son efficacité aussi dans un extrait aqueux, contre Haemonchus contortus in
vitro a 25 mg/mL et in vivo a 2 mg/kg. L'efficacité in vitro est estimée a 97% et 88% in
vivo, I'eugénol étant responsable de l'altération de la forme des cellules, la restriction
de croissance, le collapsus des membres et 'arrét des divisions cellulaires (Ali et al.
2021). Pour les strongles des anes, I'activité in vitro de I'extrait aqueux s'est révelée
trés efficace contre les ceufs, pour une concentration de 1,95 a 125 mg/mL, et pour
les larves de 3,9 a 125 mg/mL (Buza et al. 2020). Son utilisation est possible en
infusion 25-50 g de sommités fleuries dans 1L deux fois par jour ; en extrait fluide a
valeur d'une cuillere a soupe deux fois par jour ; en teinture mere avec 1-2 cuilléres a
coupe deux fois par jour pour les grands animaux ; ou enfin avec I'huile essentielle
dans un excipient adapté, a valeur de 15-25 gouttes deux fois par jour (Labre 2007).
Pour le peuple iranien, on trouve les mémes dosages en infusion de parties
aériennes ou de feuilles avec 10-20 g dans un demi litre d'eau (Mohammadhosseini,
Sarker, Akbarzadeh 2017).
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La rue, Ruta graveolens L., est utilisée entierement ou sous forme d'huile
essentielle des sommités fleuries. Cette derniére est composée de méthyl-nonyl-
cétone, mais aussi de 2-undecanone, 2-nonanone, 2-dodecanone (Cabaret 1986;
Katerere, Luseba 2010; Nahar et al. 2021). Elle est traditionnellement utilisée comme
stimulant, anti-spasmodique utérin, pour les troubles gastro-intestinaux. C'est aussi
un vermifuge, sous forme fraiche ou d'huile essentielle (Cabaret 1986; Katerere,
Luseba 2010; Mayer et al. 2014). La décoction était déja utilisée pour les helminthes
du bétail, mais chez les enfants, possible aussi sous forme d'inhalation, ou la plante
broyée ou son macérat était mélangée dans un liquide anisé dit mistra (Guarrera
1999). In vitro, une activité contre les kystes d'Echinococcus a été prouvée avec une
efficacité de l'extrait méthanolique des parties aériennes supérieure a 10 fois
I'albendazole a une concentration de 40 mg/mL (Al Qaisi et al. 2022). Ce serait le
cétone nonylméthyl ou sinon 2-undecanone ou encore 2-nonanone qui est
responsable de l'activité anthelminthique, touchant les vers ronds, endoparasites et
les teenias (Cabaret 1986; Lans et al. 2007; Katerere, Luseba 2010; Coimbra,
Ferreira, Duarte 2020; Nahar et al. 2021). D'autres molécules seraient responsables
de l'activité anthelminthique, comme la rutine et la xanthotoxine (Coimbra, Ferreira,
Duarte 2020). On observe son effet dans les études, notamment in vivo contre des
parasites pour poissons avec une efficacité de 100% a 25 mg/L (Zhou et al. 2022).
Chez les ruminants, on constate in vitro son efficacité anthelminthique contre les
nombreux nématodes gastro-intestinaux de brebis (Teladorsagia, Haemonchus
contortus, Trichostrongylus spp.) avec la plus forte activité pour I'extrait méthanolique
des parties aériennes (CE 50 = 0,10 mg/mL), et qui montre la responsabilité de 3
tanins condensés, 2-decanone, 2-nonanone et 2-undecanone, dans I'action
anthelminthique, surtout pour le dernier. L'huile essentielle de fruits et de feuilles
permettraient eux un effet inhibiteur sur I'éclosion de H. contortus (Ortu et al. 2017).
In vitro, I'efficacité de I'huile essentielle des parties aériennes est aussi attribuée
contre Bursaphelenchus xylophilus a 2 yL/mL, avec une mortalité corrigée de 100%
(Faria et al. 2013). Cependant une autre étude montre une moindre efficacité contre
Meloidogyne chitwoodi de I'huile essentielle des parties séchées, avec 0,5 pL/mL
dilué dans le méthanol menant d'abord a une réduction d'efficacité mais la culture
récupérant avec le temps (Faria et al. 2016). Chez le cheval, I'extrait standardisé
peut étre dosé a 15-30 mL deux a trois fois par jour et I'nuile essentielle a 2-4 mL

(Wynn, Fougére 2007). L'herbe fraiche peut aussi étre utilisée telle quelle en

149



décoction ou infusion en 2-4 onces (Wynn, Fougéere 2007). Son utilisation a de
nombreuses contre-indications, notamment lors de gestations, potentiellement
abortive, ou pour les jeunes individus (Franchomme et al. 1990; Heitz, Hampikian
2014; Heitz, Delbecque 2016). Elle est photosensibilisante, pouvant aussi entrainer

une gastro-entérite (Bruneton 2009; Heitz, Delbecque 2016).

Une autre espece existe, appelée Ruta chalepensis dont I'huile essentielle et
la composition de la plante sont proches de la premiere espéce. L'activité
nématocide est liée alors a la présence de 2-undecanone ainsi que de 2-tridecanone,
2-nonanone, rutine et xanthotoxine, contenus dans les parties aériennes et I'huile
essentielle (Mayer et al. 2014; Bartha et al. 2015; Coimbra, Ferreira, Duarte 2020;
Nahar et al. 2021). On note l'efficacité in vitro contre Haemonchus contortus de I'huile
essentielle de feuilles a Cl 50 de 0,145 mg/mL supérieure a celle de fleurs avec une
ClI 50 de 0,398 mg/mL (Akkari et al. 2015). Avec un extrait méthanolique des parties
aériennes contre le méme parasite, l'activité ovicide est de 90% a partir de 1,25
mg/mL et est dose dépendante, atteignant 100% a 10 mg/mL. L'activité est
cependant modérément larvicide, avec seulement 28% de larves tuées a 200 mg/mL
(Jasso Diaz et al. 2017). Contre de multiples nématodes, dont Teladorsagia spp., H.
contortus et Trichostrongylus spp., I'huile essentielle permet une inhibition de la
motilité des larves, avec une Cl 50 cependant différente selon les études (Liu,
Panda, Luyten 2020). En résumé, son activité in vitro est comparable a des
anthelminthiques chimiques (ZajiCkova et al. 2020). Son utilisation vétérinaire est
sinon comme carminatif, antistatique pour les ruminants, antiseptique, tranquillisant,
répulsif de puces, anti-inflammatoire et cicatrisant (Carrid et al. 2012; Coimbra,
Ferreira, Duarte 2020).

Inula helenium, appelée grande aunée, est cultivée pour son rhizome. L'huile
essentielle qui en est issue est riche en lactones sesquiterpéniques, dont
alantolactone, inuline, et dérivés (Cabaret 1986; Franchomme et al. 1990; Bruneton
2009; Buza et al. 2022). On retrouve aussi dans la racine des acides phénoliques et
les flavonoides (Buza et al. 2022). Le rhizome est particulierement utilisé pour les
troubles respiratoires, avec des propriétés mucolytiques, broncho-relaxantes et
expectorantes (Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007;
Bruneton 2009; Heitz, Hampikian 2014; Heitz, Delbecque 2016; Buza et al. 2022).
Elle est aussi utile comme diurétique, antifongique. C'est aussi un antiparasitaire

externe, contre les poux et la gale et vermifuge (Franchomme et al. 1990; Lans et al.
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2006; Wynn, Fougere 2007; Labre 2007; Bruneton 2009; Katerere, Luseba 2010;
Heitz, Hampikian 2014; Buza et al. 2022). De plus, ses parties aériennes seraient
aussi vermifuge pour chevaux, la plante étant appelée « horseheal » en anglais
(Katerere, Luseba 2010). In vitro, son efficacité s'est révélée supérieure au traitement
anthelminthique systémique utilisé contre Trichostrongylus colubriformis (Seca et al.
2014). Les extraits méthanoliques et aqueux sont efficaces conte Haemonchus
contortus avec une inhibition de I'éclosion autour de 37,5% pour le premier et 23,8%
pour le deuxiéme, et une inhibition du développement larvaire avec une CL 50 de 84
Mg/mL et 90 pg/mL respectivement (Varadyova et al. 2018). Son action
anthelminthique serait liée a la paralysie en inhibant I'acétylcholinestérase (Adak,
Kumar 2022). L'extrait éthanolique est aussi répertorié comme ovicide et inhibiteur
de la migration larvaire chez Ascaridia galli et Trichostrongylus colubriformis, avec
une efficacité supérieure a l'albendazole a une concentration supérieure a 62,5
Mg/mL (Urban et al. 2008). La poudre de rhizome est utilisée comme telle a 25 g
deux fois par jour chez les grands animaux ; sous forme de teinture mére a 15-30 mL
deux fois par jour ; en décoction avec 50 g de racine par litre ; en extrait fluide 1
cuillere a soupe deux fois par jour (Cabaret 1986; Labre 2007). Sa toxicité est
importante, classée 2b, 2c, donc interdite pendant la gestation et la lactation (Wynn,
Fougere 2007). De fortes doses meénent a des troubles digestifs, dont des
vomissements, diarrhées, spasmes jusqu'a la paralysie avec des effets
neurotoxiques (Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009). La
plante est aussi responsable de dermatite de contact, avec une réponse
immunologique parfois sévere, due a la présence de sesquiterpénes lactones dont

I'alantolactone et I'isoalantolactone (Seca et al. 2014).

Le noyer, représenté par Juglans regia et Juglans nigra, est connu pour son
fruit toxique, mais est ici plutét utilisé pour ses feuilles. Celles-ci contiennent des
tanins, de la juglone, un phénol sous forme 1,4,5-trihydroxynaphtaléne, mais aussi
des flavonoides comme quercétine, kaempférol ou la naphtoquinone (Cabaret 1986;
Bruneton 2009; May 2014). Les feuilles sont utilisées pour les troubles digestifs,
notamment comme anti-diarrhéique, astringent, antiseptique intestinal et contre les
ulcéres gastriques (Labre 2007; Heitz, Delbecque 2016). Parmi les troubles
intestinaux, on retrouve aussi les verminoses, avec une propriété vermifuge, qu'on
peut aussi donner a l'écorce du fruit ou sa coque verte (Cabaret 1986; Wynn,
Fougere 2007; Heitz, Hampikian 2014; May 2014; Panth, Paudel, Karki 2016; Heitz
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2019; Mohammed 2022). Le noyer présente aussi des propriétés antioxydantes,
prévenant les dommages hépatiques in vivo chez des souris intoxiquées et prouvées
in vitro avec une inhibition de DPPH a 34,5 uyg/mL (Panth, Paudel, Karki 2016). On
utilise aussi la plante pour les parasites externes, comme répulsif contre les puces, la
teigne (Wynn, Fougére 2007). Elle posséde aussi des propriétés antibactériennes et
antifongiques (Wynn, Fougére 2007; May 2014). In vitro, les ceufs embryonnés
d'Ascaris suum et L3 de Trichostrongylus colubriformis sont inhibés de maniére dose-
dépendante par I'extrait éthanolique, avec une efficacité supérieure a l'albendazole
pour une concentration supérieure a 125 ug/mL (Urban et al. 2008). L'activité
anthelminthique de I'écorce est reportée pour de hombreux parasites humains, dont
des cestodes, nématodes, trématodes, vers ronds des tissus ainsi que des
hydatides. Cette action est liée aux alcaloides, qui suppriment le transfert du glucose
de I'estomac au petit-intestin et donc affament les helminthes, tout en agissant sur le
systeme nerveux ; les saponines qui détruisent le tégument par vacuolisation ; ainsi
que les tanins et les polyphénols qui ménent a une diminution du métabolisme
gastro-intestinaux et donc a la paralysie du vers (Manke, Dhawale, Jamkhande
2015). La pelure et les feuilles ont aussi été étudiées comme efficaces contre les
nématodes in vitro (Abo-El-Sooud 2018). Pour le poulain, on conseille I'utilisation de
feuilles séchées, en décoction ou I'extrait standardisé (Heitz, Hampikian 2014; Heitz,
Delbecque 2016). Notamment, une étude in vitro contre les cyathostomes de I'ane
montre une certaine efficacité de l'extrait aqueux du rhizome et des racines, avec
une CL 50 pour les ceufs de 0,041 mg/mL et pour les larves de 0,41 mg/mL (Buza et
al. 2020). La propriété anthelminthique des feuilles est attribuée a la naphtoquinone
(Guarrera 1999; Lans et al. 2007). Les feuilles séchées peuvent étre données a 3-25
mg/kg/j, trois fois par jour dans le meilleur des cas (Wynn, Fougére 2007). May
donne des doses pour petits animaux correspondant a 3 mL/10 kg/j d'EPS de noyer,
autour de la pleine lune, tous les mois entre 2 et 8 mois, puis seulement aux pleines
lunes proches de équinoxes et solstices. La diarrhée vermineuse peut étre traitée
avec un mélange de noyer / alchémille, d'HE de cannelle (écorce), d'HE de thym
linalol et d'HE de basilic. On peut aussi utiliser la décoction de 6 g de feuilles dans un
litre d'eau (May 2014). La feuille n'en reste pas moins toxique, de par la présence de
juglone qui est mutagéne et pouvant entrainer des fourbures (Wynn, Fougére 2007;
Bruneton 2009). La plante est classée 2d, d'autres plantes existant avec une plus

faible toxicité (Wynn, Fougere 2007).
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Le clou de girofle, Syzygium aromaticum ou encore Eugenia caryophyllata,
contient de l'eugénol a 70-85%, ainsi que des sesquiterpénes et des terpenes (Heitz,
Delbecque 2016). C'est I'eugénol qui est particulierement intéressante, retrouvable
aussi dans l'huile essentielle, obtenue a 150-200 mL/kg, a plus forte concentration
avec des dérives (Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009).
On retrouve aussi dans I'huile essentielle de I'eugenyl acetate, béta-caryophyllene, et
alpha-humuléne dans les constituants majeurs (Haro-Gonzalez et al. 2021).
L'eugénol est responsable de propriétés antimicrobiennes, comprenant antivirales,
antibactériennes, antifongiques, utiles donc pour la majorité des infections surtout au
niveau buccal (Bruneton 2009; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007; May 2014; Heitz,
Delbecque 2016; Kachmar et al. 2021). L'eugénol est aussi connue comme
responsable des propriétés vermifuges et antiparasitaire externe (Labre 2007; Heitz,
Hampikian 2014; May 2014; Heitz, Delbecque 2016; Silva, Campanharo, Paschoal
2021). En effet, un extrait pur (98,35%) permet I'élimination d'Haemonchus contortus
avec une CL 50 de 0,57 mg/mL (Katiki et al. 2017). Le bouton floral du giroflier est
aussi connu pour des proprietés antalgiques, immunostimulantes, anti-
inflammatoires et comme stimulant général (Heitz, Hampikian 2014). L'huile
essentielle se présente aussi comme un antiparasitaire externe, efficace contre les
poux, la gale, les tiques et les myiases (Labre 2007; May 2014). Elle a aussi une
action plutdt digestive, utilisable comme carminative, antispasmodique, utile pour les
coliques chez les chevaux, ou pour les extractions dentaires et les maux de dents
(Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougere 2007). Elle serait dite anthelminthique
avec un large spectre (Haro-Gonzalez et al. 2021; Jezek et al. 2021). In vitro, I'huile
aromatisée par des boutons floraux posséde une activité modérée in vitro contre
Anisakis, avec une inhibition de 100% des larves en 329h, avec des dommages aux
cuticules de 30% des larves (Trabelsi et al. 2018). Son efficacité in vitro a été
démontrée contre Haemonchus contortus, a 0,5 mg/mL de I'extrait éthanolique. Cet
effet est dose dépendant et temps dépendant, prouvé aussi contre Fasciola hepatica
(Jezek et al. 2021). In vitro, on retrouve aussi une efficacité contre Bursaphelenchus
xylophilus de I'nuile essentielle de bulbes floraux a 2 uL/mL (Faria et al. 2013). Chez
les brebis, l'utilisation de clous de girofle cru permet une réduction modérée de la
fraction excrétée, avec 40,7% de diminution en 12 jours avec 1,8 g de clous par jour
pendant 7 jours (Jezek et al. 2021). Son huile essentielle peut étre utilisée comme

vermifuge chez le cheval a 200 mL pour un adulte, mais avec des résultats
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décevants (Lussot-Kevern 2022). L'utilisation de cette plante est contre-indiquée lors
de gestation, notamment en début et fin, car utérotonique, mais aussi chez les
jeunes individus (Labre 2007; Bruneton 2009; May 2014; Heitz, Delbecque 2016;
Heitz 2019). L'huile essentielle est notamment dermocaustique, son utilisation pure

en externe est donc déconseillée (Franchomme et al. 1990; May 2014).

Salvia officinalis, la sauge officinale est utilisée pour ses feuilles, sous forme
séchées ou en huile essentielle. Ces derniéres sont riches en cétones, dont thuyone
et camphre, 1,8-cinéole, viridiflorol et tanins (Labre 2007; Djakovi¢ Sekuli¢, Bozin,
Smolinski 2016). L'huile essentielle, faite avec les feuilles ou les sommités fleuries
qui en sont riches avec minimum 10 mL/kg, est riche des mémes composants surtout
en thuyone avec 60% (Franchomme et al. 1990; Wynn, Fougére 2007; Bruneton
2009; Lussot-Kevern 2022). La composition peut cependant beaucoup varier selon le
stade du cycle végétatif (Franchomme et al. 1990). La feuille est utilisée
traditionnellement comme tonique digestif, notamment pour les insuffisances biliaires
ou lors d'entérite virale, mais aussi pour les flatulences et diarrhées avec une action
carminative (Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007; Heitz,
Delbecque 2016; Kachmar et al. 2021). Son activité virale aide aussi lors de troubles
respiratoires comme la grippe, voire lors d'atteintes nerveuses avec des névrites ou
méningites virales (Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009). L'utilisation externe de
I'nuile essentielle est réalisée pour son action cicatrisante, et pour les éruptions
virales comme la vaccine ou l'ecthyma (Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014; Heitz,
Delbecque 2016). La plante est notamment citée comme vermifuge (Wynn, Fougére
2007; Katerere, Luseba 2010; Lussot-Kevern 2022). Une efficacité contre
Bursaphelenchus xylophilus a été montrée in vitro a la concentration de 12,5 yL/mL
d'une décoction aqueuse de parties aériennes. On observe une activité nématocide
de 100% mais elle chute en dessous de 80% a 2 yL/mL (Faria et al. 2013). On
retrouve une efficacité contre Hymenolepis nana, Syphacia obvelata et Aspicoloris
terepetra in vivo chez des souris, 150 mg/kg d'un extrait éthanolique de feuilles
pendant 5 jours permettant une réduction significative du nombre d’ceufs excrétés a
partir d'un jour. Cependant, cette étude est a prendre avec précautions, car I'huile est
mélangée avec de l'ail (Amirmohammadi et al. 2014). Un extrait alcoolique cru de
parties aériennes montre une efficacité contre Echinococcus granulosus, une
concentration de 2500 pg/mL baissant la viabilité des protoscolex en un jour avec

une efficacité significative de 100% en 6 jours (Yones, Taher, Ibraheim 2011). Son
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action vermifuge serait due a l'alpha-thujone, qui est présente également dans I'huile
essentielle d'Artemisia (Lans et al. 2007). On peut utiliser I'huile essentielle par voie
orale a hauteur de 20 gouttes par jour, voire deux fois, pour les grands animaux, en
infusion avec 30 g de feuilles séchées par litre d'eau, ou en teinture avec 15 mL deux
fois par jour pour les grands animaux (Labre 2007). La plante est cependant trés
toxique, classée 2b et 2d, par la présence de thuyone. Elle se révéle oestrogénique
et abortive, donc interdite lors de gestation et lors de la lactation car antilaiteuse, et
neurotoxique a long terme ou forte dose (Franchomme et al. 1990; Labre 2007;
Wynn, Fougére 2007; Heitz, Hampikian 2014; Heitz, Delbecque 2016). Sa DL50 est
estimée chez le rat a 2,6 g/kg pour I'huile essentielle, menant a des convulsions
(Bruneton 2009).

La tanaisie, Tanacetum vulgare, contient aussi une huile essentielle riche en
thuyone, ou encore écrit thujone, et d'autres lactones sesquiterpéniques. Son action
vermifuge est encore une fois reliée a la présence des cétones (Cabaret 1986;
Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Heitz, Hampikian 2014; Vitalini et al. 2015;
Heitz 2019). En étude in vitro, les résultats sont peu satisfaisants, I'utilisation d'extrait
méthanolique de plantes gelées, avant filtration et lyophilisation méne a une faible
réduction d'éclosion des ceufs, allant jusqu'a 33,5% dans du DMSO (Acharya,
Hildreth, Reese 2014). L'extrait éthanolique montre une activité dose-dépendante
pour tuer les ceufs embryonnés d'Ascaris suum et inhiber la migration des larves L3
de Trichostrongylus colubriformis (Urban et al. 2008). In vitro également, c'est son
action ovicide et larvicide de l'extrait aqueux des parties aériennes qui est
revendiquée contre les strongles des anes. Notamment une inhibition maximale de
98% pour les ceufs a 1,95-125 mg/mL et maximale de 98,57% pour les larves a 3,9-
125 mg/mL (Buza et al. 2020). La teinture meére peut étre utilisée avec 2-3 gouttes/10
kg deux fois par jour, avec une action vermifuge de I'huile essentielle estimée a 1-3
gouttes/10 kg chez le chien pour les ascaris (Cabaret 1986; Heitz, Delbecque 2016).
Chez le cheval, I'huile essentielle est utilisée pour une dose de 1,3-4 mL deux a trois
fois par jour (Wynn, Fougére 2007). La plante entiere séchée est utilisable chez le
cheval avec une dose de 10 g/100 kg, accompagnée d'orge et de sel pour
I'appétence (Heitz, Hampikian 2014). D'autres vieilles recettes existent, déja citées
avec l'exemple de combinaisons avec la rue, nous en reparlerons plus loin. Qui dit
thuyone dit toxicité lors de gestations, avec des effets neurotoxiques non

négligeables, et surtout une dose thérapeutique proche de celle toxique (Labre 2007;
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Heitz, Delbecque 2016). La DL 50 de I'huile essentielle est élevée avec 0,73 g/kg,
avec la présence de thujone 66-81% (Wynn, Fougere 2007).

Les différents pins, surtout Pinus maritima mais aussi Pinus sylvestris,
possedent une résine riche en monoterpenes, dont alpha- et béta-pinénes,
camphéne, béta-phellandréne et delta-caréne. L'huile essentielle pouvant étre
extraite est de méme composition (Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Bruneton
2009). Cette huile est appelée plus communément essence de térébenthine.
Traditionnellement utilisée pour les abcés de fixation, elle est aussi citée comme
vermifuge (Cabaret 1986; Wynn, Fougere 2007). On la cite aussi pour les
pathologies respiratoires, comme anti-inflammatoire, expectorant et modifiant les
sécrétions bronchiques (Franchomme et al. 1990; Bruneton 2009; Heitz, Delbecque
2016). In vitro, une solution a 2% permettait la mortalité de 100% de Teladorsagia
circumcincta aprés 48h d'exposition. L'extrait aqueux et acétone montre alors des
différences correspondant a leur contenu en tanins condensés, qui influe sur la
qualité anthelminthique (Athanasiadou et al. 2021). En effet, comme le montre une
autre étude, c'est bien les tanins condensés qui donne l'activité anthelminthique.
Avec une concentration de 500 pg/mL, I'écorce de Pinus sylvestris permet une
réduction de motilité, voire la mort des larves d'Ascaris suum dans les 60h. Mais a
I'ajout de PVPP, dit polyvinylpolypyrrolidone, qui se lie sélectivement tanins, 'activité
anthelminthique est abolie. Cependant, tous les tanins ne semblent pas égaux en
action, I'étude montrant que le gallocatéchine et I'épigallocatéchine présentent les
plus fortes réductions de motilité et l'inhibition de la migration des L3 (Williams et al.
2014). La méme remarque a été faite dans une autre étude, cette fois mettant en
scéne in vitro Haemonchus contortus et Trichostrongylus colubriformis, 600 ug/mL
permettant un retard de mue dans plus de 50% des cas, et une abolition de I'effet
anthelminthique en ajoutant du PEG, ou polyéthylene glycol a 2 ug/ug de tanins, ce
qui conduit a leur inhibition (Bahuaud et al. 2006). On peut alors I'utiliser en per os
avec 50-100 mL d'essence de térébenthine dans un triple volume d'huile de ricin ou
en électuaire avec 20 g d'aloés ; ou seul avec 2-4 oz (Cabaret 1986; Wynn, Fougére
2007). Différentes doses sont suggérées selon l'effet recherché : pour un effet
carminatif, on donnera 30 a 60 mL pour un cheval, jusqu'a trois fois par jour, tandis
que pour un effet anthelminthique, on multiplie ces doses par deux (Wynn, Fougeére
2007). Cependant, comme citée plus haut, c'est une huile fortement dermocaustique,

dont la toxicité n'est plus a prouver. Son usage interne est contre-indiqué fortement,
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pouvant étre neurotoxique, voire néphrotoxique (Franchomme et al. 1990; Bruneton
2009; Katerere, Luseba 2010). Une autre espéce, Pinus nigra est aussi utilisée pour
son action vermifuge, prouvée notamment comme scolicide contre Echinococcus
granulosus. L'huile essentielle permet alors un effet scolicide temps et dose
dépendant, pouvant atteindre 100% de mortalité a 50 mg/mL (Kozan et al. 2019).
Enfin, Pinus radiata, une activité in vitro a été renseignée contre Eimeria tenalla, E.

maxima, E. acervulina (Abo-El-Sooud 2018).

Cymbopogon martinii (Roxb.) Wats., le palmarosa, est utilisé sous forme
d'huile essentielle majoritairement. Cette derniére est riche en géraniol (80%), un
monoterpénol, mais aussi en esters dont le formiate de géranyle, et en acétate de
géranyle (5-20%) (Franchomme et al. 1990; May 2014; Heitz, Delbecque 2016; Heitz
2019). L'huile essentielle se révéle étre anti-infectieuse, touchant a la fois les
bactéries, les virus, les champignons (May 2014; Heitz, Delbecque 2016; Silva,
Campanharo, Paschoal 2021), mais aussi les vers, dont les strongles (Heitz,
Hampikian 2014; Cabaret 1986). En étude, son efficacité in vivo contre Gyrodactylus
kobayashii, un parasite des poissons, a été prouvée avec une dose de 10 mg pour
un litre de bassin, I'effet restant dose et temps dépendant (Zhou et al. 2022). In vitro,
on retrouve aussi une efficacité contre Haemonchus contortus et Trichostrongylus
avec une inhibition de I'éclosion des ceufs, le développement larvaire dont
I'alimentation des larves 1 et leur mue en larves L3 (Katiki et al. 2011). L'action serait
reliée a la composante en géraniol, comme le montre une étude contre
Caenorhabditis elegans comparant I'huile essentielle et un extrait de géraniol pur,
avec une concentration létale 50 a 125,4 pg/mL pour I'huile essentielle et 66,7 ug/mL
pour l'extrait géraniol (Kumaran et al. 2003; Zhou et al. 2022). On I'utilise aussi pour
les troubles respiratoires lors d'infection virale (Franchomme et al. 1990; Heitz,
Delbecque 2016). La formule externe est intéressante pour les dermites
bactériennes et fongiques, I'eczéma ou I'acné, ou encore pour les piqlres d'insectes,
notamment dans le contexte de DERE (Franchomme et al. 1990; Labre 2007;
Bruneton 2009; May 2014). Son utilisation est interdite lors de gestation surtout
tardivement, car pouvant induire la mise et contre-indiquée durant l'allaitement (May
2014; Heitz, Delbecque 2016; Heitz 2019).

Boswellia serrata ou B. thurifera, présente une écorce aux propriétés multiples
(anti-inflammatoires, antirhumatisantes, diaphrétiques, analgésiques,

antibactériennes, immunosuppresseurs, antidiarrhéiques, emménagogues ...)
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(Wynn, Fougére 2007; Bethesda (MD): National Institute of Diabetes and Digestive
and Kidney Diseases 2012; Al-Yasiry, Kiczorowska 2016) dont antiparasitaires
internes et externes (Tafti et al. 2017). Ces propriétés sont liées a l'acide boswellique
(Tafti et al. 2017). Les doses recommandées en humaine sont de 250 a 500 mg deux
a trois fois par jour (Bethesda (MD): National Institute of Diabetes and Digestive and
Kidney Diseases 2012). La toxicité est faible, avec des symptémes gastro-intestinaux
comme de la nausée, des diarrhées ou des constipations. Une dose maximale de
100 mg/kg, soit 66 mg d'acides organiques totaux/kg de nourriture a été évaluée
comme s(re pour les consommateurs de viande chevaline, soit une concentration de
9 ug/kg de méthyleugénol et 28 ug/kg d'estragole. Ces doses ont aussi été données
comme sans risque pour I'environnement (EFSA Panel on Additives and Products or
Substances used in Animal Feed (FEEDAP) et al. 2022b).

La bryone, Bryonia alba L. majoritairement, posséde une racine et des feuilles
riches en bryonine. Elle est utilisée traditionnellement pour les bronchites a toux
séche quinteuse, les pleurésies, les congestions pulmonaires actives, les
péricardites en début d'exsudation, les troubles hépatiques et digestifs (Lombard
1886; British Medical Jounral, Ibid 1892; Cabaret 1986). Il est considéré comme un
purgatif et vomitif (British Medical Jounral, Ibid 1892), mais aussi comme
anthelminthique pour I'humain et le poulain (Cabaret 1986; Bruneton 2009). Une
vieille recette consiste a étaler sur du pain 20 g de poudre de bryone, 30 g de poudre
de réglisse, 100 g de miel blanc, et a donner ce pain par voie orale (Cabaret 1986).
Chez I'numain, 2 grains de Bryone suffisent comme purgatif puissant (British Medical
Jounral, Ibid 1892). C'est cependant une plante toxique, dont le rapport
bénéfice/risque est négatif (Bruneton 2009). Par exemple, l'ingestion de racines ou
de fruits de Bryonia dioica peut mener a des coliques, des diarrhées, voire la mort,

avec une forte néphrotoxicité (Heitz, Delbecque 2016).

La santoline, Santolina chamaecyparissus, contient dans ses sommités
fleuries des alcaloides et des lactones sesquiterpénes et dans son huile essentielle
des monoterpénes, dont a- et b-pinénes, ainsi que des cétones terpéniques dont
I'artemisia, et (Franchomme et al. 1990; Katerere, Luseba 2010). Proche d'Artemisia
absinthium, elle présente des effets digestifs, comme stimulant d'appétit et de
digestion en tant que tonique et est un antiparasitaire externe (Labre 2007). Elle
possede aussi des propriétés anthelminthiques, contre ascaris chez le chien, ou

encore contre les nématodes et les ténias (Franchomme et al. 1990; Labre 2007;
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Katerere, Luseba 2010; Heitz, Delbecque 2016).

Enfin la mousse de Corse, Alsidium helminthocorton, est reconnue par
quelques auteurs comme anthelminthique, sans article trouvé pour le prouver. Le
thalle est alors vermifuge pour les chevaux (Heitz, Hampikian 2014), mais aussi chez
le chien (Cabaret 1986; May 2014; Heitz, Delbecque 2016). On conseille pour ce
dernier I'administration de 32-64 g (May 2014). Pour le cheval, ce sont des doses

entre 15-30 mL de teinture, deux a trois fois par jour (Wynn, Fougére 2007).

3. Quelques retours terrain et réflexions personnelles.

Au début de cette étude, j'ai créé des formulaires qui ont été mis en ligne sur
plusieurs sites et proposés a des vétérinaires praticiens. En septembre 2021, deux
sondages voient alors le jour : les deux sur l'usage de la phytothérapie en équine,
destinés a la fois aux vétérinaires et aux propriétaires équins. Le sondage se décline
en différentes parties, reprenant les différentes formes MPUP et plantes que nous
avons vues plus t6t, leur connaissance et leur utilisation, notamment anthelminthique
ou non. L'usage comme antiparasitaire interne est aussi a décrire, notamment par
'usage de coproscopies avant et/ou aprés traitement. Enfin, ['utilisation de
compléments alimentaires est aussi discutée, que ce soit dans leur légitimité, ne
pouvant pas promettre une efficacité et une innocuité, ou dans leur fréquence
d'utilisation, en vue de leur nombre et leurs usages divers. Je trouvais alors
intéressant de comparer les connaissances des propriétaires concernant les
différences entre médicaments et compléments alimentaires, mais aussi le savoir
des vétérinaires concernant ces multiples compléments alimentaires, comment les
conseiller et connaitre leur utilité. Cependant, aucune réponse compléte n'a été
obtenue, pourtant mis en ligne sur des réseaux sociaux comme Facebook ou
Instagram, sur des forums ou encore directement chez des vétérinaires qui m'ont
aidé a l'envoyer a leur clientéle équine et cela en 2 ans. Cet échec semble montrer
que peu de vétérinaires praticiens utilisaient la phytothérapie au quotidien dans leur
pratique, mais surtout dans le domaine anthelminthique pour les chevaux. Il en est
de méme pour les clients, a qui le sondage a pu étre adressé. lls utilisent pour
l'instant peu ou pas ces compléments alimentaires, ou ne préférent pas en parler car
n'arrivant pas a dialoguer avec leur vétérinaire traitant. En effet, chaque vétérinaire
propose des gammes de compléments alimentaires qui leur tiennent a cceur,

notamment suite a l'intervention de représentants de laboratoires pour expliquer et
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vendre leurs produits. Il est rare de trouver pour linstant ces compléments
alimentaires « vermifuge » au comptoir du vétérinaire. De méme, les propriétaires et
détenteurs, quand vient le moment de vermifuger leurs chevaux, pensent d'abord a
faire venir le vétérinaire pour un probléme secondaire ou une visite de suivi, pour en
profiter pour lui demander des vermifuges. Sinon, durant un bilan sanitaire ou durant
les premiéres visites, un protocole est souvent mis en place avec le vétérinaire pour
une rotation des produits, ce qui n'invite pas a chercher une solution autre par soi-
méme, potentiellement moins efficace. Les personnes susceptibles alors d'utiliser
ces compléments alimentaires vermifuges sont alors non suivies par un vétérinaire
en particulier, d'ou l'impossibilit¢ d'avoir une réponse par sondage, et se sont
essayées a « l'automédication » avec ces compléments et y ont trouvé un avantage.
En pratique, nous ne rencontrons que ces personnes suite a un gros probléme,
rarement en lien avec la vermifugation. Cependant, ce ne sont que des spéculations

et la vision que j'ai pu avoir a travers des stages et mon travail.

La phytothérapie antiparasitaire repose sur une stratégie particuliere : elle est
la pour réguler et équilibrer la population de vers, et non pas I'éliminer. Ainsi, elle se
base sur l'importance du développement de la réponse immunitaire par I'exposition
aux infestations naturelles, qui est une immunité de contact dite de prémunition. Un
animal protégé tout le temps par des anthelminthiques chimiques est naif, avec un
systeme immunitaire faible. Elle est alors rapidement submergée par la moindre
infestation et les chevaux présentent alors une « maladie parasitaire ». Chez les
individus construisant une immunité parasitaire, certains parasites sont expulsés,
diminuent de taille, la fécondité des femelles est faible, moins d’ceufs sont pondus ...
Ainsi les plantes sont la pour renforcer le systéme immunitaire et, si cela échoue, un
traitement vermifuge régulier, sous contrdle coproscopique, sera nécessaire (Heitz,
Hampikian 2014). Cependant, cela est rarement réalisé par les vétérinaires et
propriétaires : lors d'une conférence donnée par la docteure vétérinaire Isabelle
Lussot-Kevern sur la phytothérapie vétérinaire, un sondage a été proposé aux
centaines de vétérinaires présents. En retour, moins de 10% des répondants au
sondage ont dit faire une coproscopie avant traitement, et encore moins aprés
(Lussot-Kevern 2022).

Cependant, le futur des traitements anthelminthiques semble se diriger vers
les plantes ou en tout cas vers les molécules d'origine naturelle, notamment a cause

des résistances. Pour Philippe Camuset, membre éminent de la SNGTV, de

160



nombreuses plantes se sont révélées inefficaces in vivo chez le cheval, avec contréle
coproscopique (clou de girofle, romarin, ail, tea tree ...). Cependant, elles peuvent
rester une solution, puisque tout n'a pas été encore exploreé, et que la demande de
nouveaux anthelminthiques se fait de plus en plus grande, que ce soit en équine ou
en rural. Mais I'enjeu du bien-étre animal et le prix des anthelminthiques d'aujourd'hui
et du futur risquent de ne pas étre propices a une arrivée rapide sur le marché. En
effet, comme vu précédemment pour la formulation d'un nouveau médicament
vétérinaire, un nouvel anthelminthique ne verra le jour que lorsque son innocuité, son
efficacité et sa reproductibilité seront avérées. En attendant l'arrivée de ces
potentiels nouveaux médicaments, Philippe Camuset a déja participer a la mise en
place de plusieurs mesures pour limiter l'apparition de nouvelles résistances,
notamment dans des élevages connus en France, en valorisant les coproscopies, et
en mettant en place des mesures préventives comme les changements de patures,
les équipements individuels a chaque cheval et surtout la formation des vétérinaires
et des éleveurs aux bonnes pratiques d'hygiéne. Ces mesures permettent alors de
vivre avec les défauts des anthelminthiques aujourd’'hui, notamment les résistances,
les baisses d'efficacité et les effets indésirables, en ne négligeant pas le bien étre

aniaml.

Le probléme principal dans l'utilisation des plantes réside dans la mauvaise
communication et I'absence de connaissances des différents acteurs autour de la
phytothérapie. Comme jai pu l'apprendre suite a linterview de Mme Guyotot,
pharmacienne dipldbmée depuis 40 ans, avec une spécialisation aromathérapie et
gemmothérapie via un diplébme inter-université, de nombreux clients sont intéressés
par la phytothérapie mais peu de professionnels savent les conseiller. Travaillant
dans une démarche locale avec un récolteur / cueilleur de plantes sauvages
identifiées et tracées par contréle chromatographique, elle a su répondre a une
demande grandissante en médecine humaine mais aussi en domaine vétérinaire.
Les formules sont individus dépendants, I'administration se faisant centrée sur la
pleine lune, avec au moins deux traitements par an. Elle s'est ensuite proposée
comme formatrice pour le grand public, a travers des conférences, mais aussi pour
les vétérinaires et pharmaciens par des formations privées. Prenant sa retraite en
cette fin d'année, elle laisse un commerce cher a de nombreux patients, qui s'étaient
réfugiés sous ses conseils suite aux communications impossibles avec les autres

pharmaciens, ne possédant pas de qualifications en phytothérapie, mais qui ne
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savaient pas ou guider les clients souhaitant des préparations phytothérapeutiques

et non des compléments alimentaires.

D'autres professionnels manquent de succession, notamment Anne Caffa,
vétérinaire praticienne dans le Sud de la France qui a pu me montrer son activité en
cabinet vétérinaire, accés sur le soins par les plantes des carnivores domestiques.
Se formant grace a des institutions comme La Royale ou par les ouvrages des autres
confréres / consceurs déja cités comme Pierre May et Frangoise Heitz, elle présente
une large gamme de soins a ses clients qui ne trouvent pas d’autres vétérinaires

utilisant la méme approche.

[ll. Les limites de la phytothérapie en recherche et dans le domaine

equin.
1. Etudes in vitro et in vivo : les incompatibilités du modéle équin.

a. In vitro : Les modéles parasitaires

Dans les études in vitro, nous retrouvons les différentes plantes sous de
nombreuses formes de MPUP. Notamment, on retrouve la plus traditionnelle, afin de
se baser sur des éléments bibliographiques, comme des plantes fraiches ou séches,
directement en contact avec le milieu. Mais aussi, on peut rencontrer des extraits de
différentes natures (méthanolique, aqueux, éthanolique, N-hexane, hydroalcoolique)
qui permettent une étude plus fractionnée de la plante. En effet, chaque extrait
permet l'extraction de molécules de polarité, solubilité et efficacité différentes,
permettant de déja réduire le champ de recherche de molécules utiles. Le nombre
d'extraits différents possible pour une plante va alors dépendre de la plante en elle-
méme, mais aussi des propriétés anthelminthiques recherchées, comme pour la
chicorée ou les molécules anthelminthiques ne sont pas hydrosolubles (Pefa-
Espinoza et al. 2020).

En effet, comme nous allons le voir, la prochaine étape in vitro est le test de
molécules en particulier, qui posséderaient un effet anthelminthique. Ces derniéres
peuvent étre de nature tres différentes, et donc ne pas étre extraites efficacement de
la méme maniere. Par exemple, un extrait au dichlorométhane permettra une
extraction des composants apolaires et semi-polaires, comme les terpénoides et les

amino-acides (Marie-Magdeleine et al. 2009). Les composants polaires comme les
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phénols ou flavonoides sont plutdt hydrosolubles, se retrouvant dans les solvants

aqueux (Jabbar, Igbal, Nisar Khan 2006). Voici la liste de la majorité des composants

rencontrés dans cette étude (Jayawardene, Palombo, Boag 2021) :

Allicine et ajoene, retrouvables dans [l'ail, qui sont responsables de Ila
paralysie du vers par la destruction et l'inhibition d'acétylcholine (Ali et al.
2021).

Artemisine : permet |la réduction de production ATP et donc de réduire la
fonctionnalité des enzymes vitales (Ali et al. 2021; Zirintunda et al. 2021). De
plus, elle permet la production de radicaux oxygénés qui influencent l'inhibition
de la neurotransmission, menant a un stress oxydatif (Zirintunda et al. 2021).
L'artemisinine peut aussi étre citée comme efficace contre les strongles

gastro-intestinaux (Wynn, Fougére 2007; Bruneton 2009).

Les tanins font partie des phénols. lls sont anthelminthiques, car ils
permettent la formation de complexes protéiques, changeant les propriétés
chimiques et physiques et enlevant la gaine aux larves (Oliveira et al. 2017).
Notamment les tanins et polyphénols ont une action synergétique, menant a
une interférence de production d'énergie et une diminution du métabolisme
chez le vers, menant a sa paralysie (Manke, Dhawale, Jamkhande 2015).
Attention cependant a l'action des tanins dépendant de la concentration en
protéines de l'alimentation. En effet, normalement libéré dans le petit intestin
pour une activité anthelminthique optimale, une alimentation riche en
protéines mene a un complexe de molécules menant les tannins plus loin
(Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007). Notamment, pour les pins, I'activité
inhibitrice du tanin sera influencée par le rapport prodelphinidine /
procyanidine ainsi que le degré de polymérisation. Les tanins entrainent, par
liaison, une paralysie et une interférence dans la coordination
neurophysiologique ou neuromusculaire, ou encore en changeant les

propriétés physiques et chimiques (Molan 2014).

Les monomeres type catéchine, font partie des métabolites secondaires
associés le plus a une activité anthelminthique-like contre les nématodes
(Escarefio-Diaz et al. 2019). Leur polymérisation participent a la formation de
tanins condensés dits procyanidines (Williams et al. 2014; Oliveira et al. 2017;

Athanasiadou et al. 2021). Leur stabilisation sous cette forme est cependant
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limitée (Zirintunda et al. 2021).

Cinnamaldéhyde : elle rentre dans la cellule du vers via les pores, avec une
activité larvicide (Katiki et al. 2017; D’Addabbo, Avato 2021).

Les coumarines présentent un effet anthelminthique, avant d'étre facilement
changées en dérivés (Zirintunda et al. 2021). Notamment, elles possédent un
effet synergétique avec les flavonoides (quercétine et rutine) avec une
diminution de la CE 50 contre les ceufs et les larves de Cooperia punctata

(Escarefio-Diaz et al. 2019).

Le citronellal est un monoterpéne, principe actif majoritaire pour Eucalyptus
citriodora (Araujo-Filho et al. 2019). Cependant, sa forte réactivité en fait une
molécule qui seule, ne pourrait assurer cette activité anthelminthique. Elle
aurait alors des interactions avec d'autres molécules contenues dans I'huile
essentielle de I'eucalyptus citronné, lui permettant son activité (Araujo-Filho et
al. 2019; Kundu et al. 2020).

La cucurbitine est un acide aminé qui serait le principale principe actif des
graines de Cucurbita sp. (Guarrera 1999; Marie-Magdeleine et al. 2009; Li et
al. 2012). Comme les saponides, il perturbe la neurotransmission provoquant
une paralysie et une inhibition de I'éclosion des ceufs (Zirintunda et al. 2021).
Ressemblant a I'acide kainik, il se substituerait au glutamate, d'ou son action
neurotoxique. Possiblement, on pourrait mettre en cause aussi la cucurmosine
(Marie-Magdeleine et al. 2009).

La curcumine, qui est comprise dans les polyphénoles curcuminoide
posséde de nombreuses propriétés dont anthelminthiques (Haddad, Sauvain,
Deharo 2011). En plus d'étre nématocide, on peut compter aussi la curcumine
comme un antiparasitaire plus large, notamment antimalaria (Gupta et al.
2012; Bazh, EI-Bahy 2013). Son action spécifique serait sur lI'enzyme critique
TGR, a forte dose la curcumine induit indirectement I'inhibition de TGR par
des produits d'oxydation (Guevara-Flores et al. 2019; Martinez-Gonzalez et al.
2022).

Le shogaol et le gingérol font partie des vanilloides. Ces éléments
présentent une forte activité anthelminthique (Bazh, EI-Bahy 2013). lls sont les

principaux constituants du gingembre (Lin et al. 2014; Aly, Mantawy 2013; Lin
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et al. 2010). L'action spécifique repose dans l'inhibition de la prise de glucose

et en se liant au béta-tubuline du parasite (Aly, Mantawy 2013).

La nicotine, I'azarichatine, I'arécoline, qui font parties des alcaloides, sont
des anthelminthiques neurotoxiques, en tant que métabolite secondaire
(Zirintunda et al. 2021). lls ménent a la paralysie du systéme nerveux central
et une diminution de l'apport énergétique en glucose chez le vers (Manke,
Dhawale, Jamkhande 2015).

L'eugénol, le thymol et le carvacrol sont des nématocides, avec l'activité des
monoterpénoides augmentée par la présence de fonctions « oxygen-related »,
comme des aldéhydes, des cétones et des groupes alcools (D’Addabbo,
Avato 2021). Ces composants phénoliques endommagent la cuticule et
l'appareil digestifs des larves nématodes, avec un effet neurotoxique avec
l'interaction de récepteurs SER-2 tyramine qui gérent la ponte des ceufs des
vers ainsi que la pompe pharyngée et la motilité (Strbac et al. 2022; Imani-
Baran et al. 2020).

— Le thymol se révele l'agent anthelminthique principal notamment du
Thymus avec cependant un effet synergétique voire additif non négligeable
avec d'autres composants majoritaires ou minoritaires (Pensel et al. 2014).
Le thymol affecte I'activité des protéines intrinséques de la membrane
(ATPase) et la perméabilité des membranes menant a la fuite des sources
éenergétiques et la contraction et expansion de tous les muscles,

notamment de I'ane pour évacuer le vers (Imani-Baran et al. 2020).

— L'eugénol, tout comme l'isoeugénol et le méthyl isoeugenol, présente a 1
mg/mL une activité létale a 100% contre Bursaphelenchus xylophilus (Park
et al. 2007).

— Enfin le carvacrol abolie les contractions induites par I'acétylcholine, I'effet
étant réversible jusqu'a une concentration de 300 uM. Son efficacité est

d'ailleurs reconnue pour Parascaris equorum (Trailovic et al. 2021).

Quercétine, apigénine, patulétine, rutine et lutéoline sont des flavonoides
Ceux-ci, surtout quercétine et rutine, n'affectent pas I'éclosion des ceufs de
Cooperia punctata avec une activité anthelminthique contre les larves seules

(Escarefio-Diaz et al. 2019). Cette activité anthelminthique est comparable
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aux tanins, avec des changements physico-chimiques menant a la perte de la
cuticule (Oliveira et al. 2017). Certaines présentent aussi des activités

antioxydante (Hajaji et al. 2018).

— De nombreux saponides ont été relevés comme les triterpénoides, stéroides,
gensénosides, allium saponines, glycoalkaloides saponines. lls permettent
l'inhibition de I'éclosion (Haemonchus contortus) (Oliveira et al. 2017). lls sont
capables d'affecter I'action des mitochondries et altérent la perméabilité des
membranes des helminthes (Zirintunda et al. 2021). Enfin, ils ont aussi une
action directe avec une vacuolisation et une destruction du tégument (Manke,
Dhawale, Jamkhande 2015).

— De nombreux terpénoides peuvent étre cités dont la digoxine, la cicutoxine,
I'atractyloside, la daphetoxine, I'acide gibberéllique, acide betulinique, lupéol,
acide ursolique, acide oléanique). Ceux-ci présentent de nombreux modes
d'action : par exemple le lupéol supprime l'inflammation cellulaire ; I'acide
ursolique augmente l'activité AKT et l'utilisation énergie ; le menthol et le
camphre induisent la paralysie des adultes et inhibent I'éclosion des ceufs
(Zirintunda et al. 2021).

Concernant les modéles parasitaires utilisés dans les études in vitro, pour
tester les plantes, extraits et molécules isolés, le principal est Caenorhabditis
elegans. Ce nématode est un parasite libre, sans cycle parasitaire, non dépendant
des organismes vivants, utilisé pour le criblage pour de nombreuses raisons (Nigon,
Félix 2017). |l fait partie de I'ordre des Rhabditidés, proche donc des nématodes des
ruminants (Haemonchus contortus, Trichostrongylus spp.) ou encore de ceux
infestant les humains (Ancylostoma, Necator) (Sepulveda-Crespo et al. 2020). I
partage en effet une cuticule ainsi qu'un systéme verveux semblable, le systéme
neuromusculaire étant tres bien conservé entre les différents nématodes (Hahnel et
al. 2020). L’élevage de ce nématode est trés facile en laboratoire, vivant longtemps
sur différents liquides et milieux. Par exemple, a 25°C, leur durée de vie est de 14 a
21 jours, mais a de plus fortes températures, cette durée est réduite tout comme le
cycle de développement est réduit. La larve posséde 4 stades de développement,
notamment la L3 qui est trés résistante au stress, avec la L4 qui peut rétrograder lors
de conditions environnementales non favorables. Les colts de maintien d'une

population sont faibles, et surtout I'absence d'animaux de laboratoire pour obtenir les
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nématodes est un grand atout. Dans la majorité des cas, des molécules testées
comme létales pour Caenorhabditis elegans sont |étales pour d'autres helminthes
pathologiques. C'est alors un excellent test in vitro de premiére intention, faisant
ensuite place si possible aux helminthes ciblés. Cependant, malgré de nombreuses
réussites in vitro, peu de molécules efficaces contre ces helminthes ont passé les
phases cliniques. Sa vie libre différe trop de la vie parasitaire des autres helminthes,
la biodisponibilité des molécules, leur physiologie et leur biochimie dans les hoétes
changeant drastiquement. Notamment, le génome de C. elegans ne montre aucun
gene important dans les interactions héte-parasites (Holden-Dye, Walker 2014;
Sepulveda-Crespo et al. 2020). Alors que les protéines issues de la traduction de ces
genes pourraient étre des cibles prometteuses, ce vers ne permet pas l'étude de

I'action anthelminthique a ce niveau (Hahnel et al. 2020).

Un autre modéle qui s'approche plus des cyathostomes, et qui est
couramment utilisé, est Haemonchus contortus. En effet, ce vers est facilement élevé
in vitro, avec une longue longévité dans du PBS pour des expériences (Mumed et al.
2022). Il peut étre utilisé chez d'autres mammiféres que les ruminants. Par exemple,
la gerbille en étant infestée voit les vers s'établir dans un site anatomique similaire a
I'abomasum chez le mouton et les autres ruminants (Grando et al. 2016). De plus,
les doses utilisées chez la gerbille sont comparables a celles chez les moutons et les

bovins (Sepulveda-Crespo et al. 2020).

En phytothérapie, la premiére étude publiée sur les antiparasitaires internes
comportant des cyathostomes équins a été réalisée en 2013, par Payne avec des
plantes australiennes qui ne font pas partie des plantes aujourd'hui étudiées
(Peachey et al. 2015). Peu d'autres études ont utilisé ce modéle, se tournant vers les
cyathostomes d'ane en étude in vitro. Or bien qu'en partie semblable a ceux
rencontrés chez les chevaux, ils montrent de nombreuses différences (Peachey et al.
2015). Les autres helminthes spécifiques des chevaux se trouvent étre trop fragiles,
ne permettant pas une étude sur le long terme, notamment pour les plantes et les
molécules nécessitant une longue durée d'exposition, ou pour des molécules temps

dépendant.

Cependant, comme nous aurons pu le voir, le probléme réside dans le choix
de la cible. Le vers in vitro doit étre observé assez de temps en présence de I'extrait
pour voir I'effet de celui-ci sur le vers, directement avec des dégéats ou indirectement

notamment sur la fertilité. Mais, la plupart des stages parasitaires ne survit pas in
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vitro ou ne montre pas la méme sensibilité et bioaccumulation des composants

anthelminthiques qu'in vivo (Jayawardene, Palombo, Boag 2021).

En plus de limportance du modéle parasitaire, c'est aussi l'importance du
parameétre suivi. En effet, la plupart des études relévent de la mortalité ou la baisse
de motilité des vers observés. D'autres se concentrent sur l'inhibition d'éclosion des
ceufs, qui seraient le facteur le plus important pour évaluer les extraits bioactifs des
plantes (Peachey et al. 2015). Cependant, tout cela est a mettre dans le contexte
des stades de vers rencontrés chez le cheval ou dans le milieu extérieur. L'action
d'une plante sur les ceufs peut avoir une importance si ceux-ci sont expulsés, afin
d'éviter la réinfection du milieu et d'autres chevaux. C'est le contraire lors d'action sur
L3, le stade qui est le plus souvent pathologique ou infestant. L'action
anthelminthique de L3 permettra alors de limiter les effets de l'infestation et réduire la
charge parasitaire du cheval. Enfin, on peut avoir une réduction d'excrétion indirecte,
notamment lors de baisses de fécondité des vers femelles, avec une réduction du
nombre d’ceufs excrétés sans toxicité directe sur le vers (Peachey et al. 2015).
D'autres parametres d'évaluation existent, notamment [l'inhibition de I'alimentation
des larves L1, qui serait utile pour détecter les résistances anthelminthiques aux
lactones macrocycliques et imidazothiazoles ; ou encore l'inhibition de mue de L3
pour confirmer I'action des extraits de plantes riches en tanins et leur inhibition de L3.
En effet, cette étape de mue est critique pour certains parasites, dont les

Trichostrongylus, permettant de passer de vie libre a parasitaire (Katiki et al. 2011).

Une approche plus précise encore est possible, en se basant sur une cible,
avec son identification, dont l'inhibition ou I'activation aurait un impact majeur dans le
développement ou les fonctions du vers (Jayawardene, Palombo, Boag 2021). Par
exemple, I'enzyme TGR a été étudiée comme cible pour un anthelminthique naturel,
car d'une importance primordiale pour le développement d'helminthes comme
Schistosoma mansoni, T. crassiceps et Echinococcus granulosus. Sans son
activation, le vers ne peut survivre (Guevara-Flores et al. 2019; Martinez-Gonzalez et
al. 2022). Le récepteur SER-2-tyramine est une autre cible étudiée avec I'Ajowan et
le thymol pour une action larvicide (André et al. 2017; Imani-Baran et al. 2020; Strbac
et al. 2022). Aujourd'hui, lors des études, c'est souvent des cibles d'action connues
qu'on utilise, car d'autres anthelminthiques chimiques se sont révélées efficaces sur
celle-ci. L'élaboration de nouvelles cibles est en effet trop risquée, car on ne peut

étre sOr d'une vraie efficacité in vivo. Cependant, avec les problématiques de
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résistances pour des cibles connues, ce serait une approche possible afin de trouver

de nouvelles cibles pour se défaire des résistances (Hahnel et al. 2020).
En résumé, les études in vitro proposent de nombreux avantages :
— Faible colt

— Facilité d'élevage des parasites seuls (Caenorhabditis elegans, Haemonchus

contortus)

— FEtude précise de la plante sous différentes formes galéniques, mais aussi de

ses molécules isolées
— Suivi directe de I'évolution des parasites exposés aux échantillons

— Possibilité d'étudier une cible précise (enzyme, récepteur), partagée par de
nombreuses especes parasites, dont l'inhibition ou l'activation entraine la mort

du vers

Bien que possédant donc de nombreux avantages, I'étude in vitro n'en reste

pas moins limitée comme nous avons pu le voir :

— Absence de vers équins en majorité en raison d'un élevage complexe, d'un

colt supérieur et d'une représentativité limitée

— Perte de l'état «totum» de la plante, qui ne communique pas avec
l'organisme de I'héte, ou qui est fractionnée sous forme d'extrait et donc perd

des molécules essentielles

— Absence de contraintes métaboliques, mécaniques, et environnementales
pour I'évolution du parasite, rattaché normalement a un organisme vivant qui
essaye de le rejeter. L'environnement ici est favorable a son développement et

sa survie
— Population uniforme de vers, absence de microflores bactériennes

— Absence de contraintes métaboliques, chimiques et environnementales pour
la plante, qui arrive directement au vers sans processus d'ingestion, digestion,

transport ...

Ces différents éléments font que les études in vitro ne peuvent garantir une
efficacité in vivo, comme nous allons le voir. Cette étape reste cependant nécessaire

pour la premiére approche d'une plante ou d'une molécule naturelle, afin d'écarter
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tout risque indécent pour les étres vivants utilisés in vivo. L'in vitro représente le
premier screening dans toute élaboration d'un médicament, qui va décider le

passage in vivo.

b. D'in vitro a in vivo : analyse critique

La réussite in vitro ne présage hélas rien de la réussite in vivo. Des études
déja énoncées montrent alors cet échec, comme la chicorée dont I'extrait de feuilles
in vitro présageait une action anthelminthique contre Cooperia oncophora mais qu'in
vivo s’est révélé peu efficace (voire pas efficace). Cela est relié aux facteurs de I'hbte
et de l'absence de conditions digestives dans l'expérience in vitro plutét que
l'inactivité de la chicorée, qui a été démontrée active (Peha-Espinoza et al. 2017;
2016). En effet, I'étude plus précise de I'action chicorée montre une action contre les
parasites gastro-abomasaux et non pas ceux du petit intestin, les molécules
anthelminthiques étant incapables d'atteindre ce segment (Pefia-Espinoza et al.
2016).

La différence de dosage pose de nombreux problémes. En effet, pour une
méme préparation, les dosages in vitro sont souvent ultra-dosés, par rapport a ce qui
sera proposable in vivo. Nous l'avons déja vu avec Andrographis paniculata : les
études in vitro utilisent de fortes doses qui seraient toxiques in vivo, et donc non
extrapolables (Hossain et al. 2014; Pena-Espinoza et al. 2016). C'est aussi le
probléme de la curcumine, composant majoritaire du rhizome de Curcuma longa, qui
doit étre hautement dosé pour obtenir un effet anthelminthique. Or la curcmine
présente une faible biodisponibilité par voie orale, avec un fort risque de
métabolisation avant l'atteinte du parasite (Martinez-Gonzalez et al. 2022). On
rencontre aussi des problémes avec Eucalyptus citriodora, montrant une tres bonne
activité in vitro due au citronellal, mais cette derniére in vivo seule ne permet pas un
effet anthelminthique. Cela est explicable, car la molécule est instable, sujette aux
réactions de réduction par l'action des enzymes et microorganismes isolés, ou par
les réactions d'oxydation provoquées par l'acide citronellique (Araujo-Filho et al.
2019).

Ce probleme peut cependant étre contourné grace a des gélules gastro-
résistantes ou encore la technique de nanoencapsulation. Cette derniére permet
d'augmenter l'efficacité de la plante en protégeant les molécules des dégradations

dans la lumiére de l'estomac, améliorant sa biodisponibilité. Comme exemple
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encore, on peut prendre les catéchines dont la forme polymérisée peut étre
maintenue par des capsules B-cyclodextrine ou chitosan-tripolyphosphate, afin d'étre
relarguée lors de l'augmentation de la température (Zirintunda et al. 2021).
Cependant, en faisant cela avec des molécules potentiellement toxiques, on
augmente aussi leur disponibilité et on fait baisser la DL 50 (Ribeiro et al. 2014). On
retrouve des techniques similaires avec les nanoporteurs solides lipidiques, qui
permettent une plus faible toxicité, une meilleur stabilité et une haute biocompatibilité
(Grando et al. 2016; Mishra, Shandilya, Mishra 2018). Ces nanoporteurs regroupent
les nanoémulsions, les nanocapsules et les liposomes (Mishra, Shandilya, Mishra
2018). Leurs différences résultent dans leur structure, possédant ou non une phase
aqueux, un core aqueux ou lipidique, soit solide soit liquide, le tout coiffé de
surfactant ou de polyméres. Cette technologie est d'un intérét grandissant en
médecine humaine par tous ces intéréts, mais qui reléeve tout de méme un grand
challenge pour rendre la voie orale aussi efficace. En effet, ces particules faites a
partir de lipides doivent traverser le contenu gastrique acide, les couches de mucus
des intestins et les dégradations enzymatiques. Les lipides sont aussi faiblement
soluble dans l'eau et peuvent se révéler instable. Le choix alors du nanoporteur
dépendra de l'individu, du site ciblé et de la molécule embarquée (Plaza-Oliver,
Santander-Ortega, Lozano 2021).

Cependant, le probléeme peut étre inverse, avec des doses in vitro efficaces
faibles et une inefficacité a faible dose in vivo. L'augmentation des doses est alors
plus moins possible, selon la toxicité de la plante. Mais la quantité a donner pour
observer une efficacité peut atteindre des valeurs impensables a donner a un cheval.
C'est le cas par exemple de Eucalyptus citriodora ou une efficacité, tout de méme
inférieure aux molécules chimiques habituelles, serait atteignable en administrant par

voie orale 200 mL d'huile essentielle a un cheval (Lussot-Kevern 2022).

La métabolisation de certaines molécules étudiées est trop complexe pour la
transposer in vitro. En prenant I'exemple de I'allicine, cette molécule est trés instable.
Elle subit rapidement des dégradations par la chaleur, les solvants organiques et les
résidus amino-acides, dont la cystéine, qu'on retrouve le sang. Une fois métabolisée,
elle perd son efficacité (Pearson et al. 2005). La biodisponibilité des molécules peut
étre trés différente d'une plante a une autre (Katiki et al. 2011). C'est le cas par
exemple du thymol, pourtant bien efficace in vitro méme contre des parasites

résistants, mais qui s'est révélée inefficace in vivo. Dans le rumen, la molécule est
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détruite ou insoluble, en plus des protections additionnelles des vers ciblés. On peut
alors modifier la dose, les voies d'administration voire la préparation
pharmacotechnique, en rajoutant par exemple dans ce cas du polyéthyléne glycol
(Ferreira et al. 2016).

En dehors de la métabolisation, c'est aussi le systéme immunitaire qui ne peut
étre répliqué et envisagé in vitro. Or, Ia ou certaines molécules se révélent inefficaces
contre les vers directement, certaines permettent d'améliorer lI'immunité de I'héte
contre les infestations. Notamment l'ail, qui bien que montrant une action
anthelminthique in vitro, se montre assez aléatoire in vivo, mais qui pourrait étre
responsable d'une stimulation de l'immunitaire de I'néte (Abo-EI-Sooud 2018; Buono
et al. 2019; Arfuso et al. 2020; Silva, Campanharo, Paschoal 2021). C'est aussi
valable pour la chicorée ou les autres plantes riches en tanins condenseés, ces
derniers améliorant aussi l'immunité de I'hdéte en plus de son action directe en
inhibant les enzymes nécessaires au développement du vers (Rodriguez-Hernandez
et al. 2023).

On peut aussi citer les différences d'environnement du vers. Celui ci évolue
alors sur une muqueuse spécifique, voire peut migrer d'un organe a une autre selon
son. L'absence d'efficacité in vivo, alors prouvée in vitro, peut alors étre liée au vers
qui change de comportement et donc de réponse contre le traitement en raison de

son emplacement (Bazh, EI-Bahy 2013).

Cependant qu'en est-il des réussites in vivo précédées par des échecs in
vitro ? Bien que rare, ce genre de cas existe, avec pour exemple I'étude sur I'action
d'extrait huileux floral d'Artemisia absinthium chez les chats. Présentant une action
contre Toxocara cati in vivo, une étude in vitro a des doses inférieures, 0,3 et 0,6
mg/mL, n'a pas montré de différences significatives entre groupes traités et non
traités (Yildiz et al. 2011). On peut l'expliquer par l'environnement dans lequel
évoluent normalement les parasites. Ce dernier est installé dans I'hnéte, accrochée a
la paroi intestinale, qui elle aussi sera en contact avec la plante. La plante alors ne
fais pas que agir sur le parasite, mais sur son environnement complet, ce qui peut
impliquer des mécanismes qu'on ne peut simuler in vitro (contraction muqueuses
intestinales, production cytokines en réponse ...). Par exemple, le menthyl acétate
contenu dans Mentha x piperita présente une faible activité in vitro, pourtant bien
plus forte in vivo contre Anisakis simplex. Cela s’explique par le pH gastrique, acide,

qui permet sa transformation en menthol, beaucoup plus réactif. Il en est de méme
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pour le menthone, qui verra son groupe cétone réduit par le pH acide (Romero et al.
2014).

En résumé, le passage d'in vitro a in vivo, méme si la précédente étape a été
une réussite, n'est pas une étape facile a réaliser. L'environnement stérile ou sont
logés les vers in vitro et l'interaction directe de I'extrait de plante ou des molécules
isolées ne traduit absolument pas la complexité d'un organisme infesté, et surtout
rend l'acte plus simple. En effet, la biodisponibilité de la plante dans I'organisme sera
déja un premier challenge, accompagné par le choix de la posologie pour obtenir le
meilleur effet et la moindre toxicité. Vient ensuite I'étape de la rencontre entre
parasites et molécules anthelminthiques, qui se fait a I'aveugle in vivo. Nous le
verrons dans la prochaine partie mais I'étude de I'organisme vivant infesté reléve de
nombreux problemes. Enfin, I'élimination des vers et des métabolites est peu

contrélée, posant la question des résidus et du risque de ces vers expulsés.

c. In vivo : I'absence du cheval dans les études

Comme nous l'avons décrit précédemment, les études in vivo se font
dorénavant avec la technique de FECRT. Elle se base sur le seul recueil de crottins
et le contrble du nombre de parasites expulsés avant et suite au traitement
anthelminthique (Nielsen 2022). En effet, I'ancienne méthode relevait d'un suivi
coproscopique avant et suite au traitement anthelminthique testé, mais aussi d'un
sacrifice des individus testés. Leur abattage, plus ou moins synchronisé, a intervalles
de temps régulier, permettait le suivi de la charge parasitaire et de I'évolution du
parasite dans l'organisme. C'est ainsi que nous avons pu étudier les migrations de
certains parasites, I'emplacement de chaque stade larvaire et l'impact sur ces
différentes populations de l'anthelminthique étudié. Cependant, cette méthode est
beaucoup trop chere, difficile, peu éthique aujourd'hui, demande un nombre de
chevaux trop conséquent (Sangster, Gill 1999). La méthode FECRT, bien que
regroupant de nombreux avantages, a aussi des inconvénients par exemple par
rapport aux helminthes non excrétés par voie fécale ou dont la fréquence
d'émissions est intermittente, notamment Oxyuris equi, Gasterophilus sp. Ou

Anoplocephala perfiolata (Dawson 2003; Beugnet et al. 2005).

Mais avec I'étude des anthelminthiques naturels, vient aussi la problématique
de nombreux inconnus : le spectre, I'absorption, l'efficacité. Le spectre d'action

demande une étude de chaque population larvaire a un temps donné dans
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I'organisme du cheval. Or les méthodes actuelles ne permettent d'étudier uniquement
les parasites excrétés dans les selles, atteignant alors le stade reproducteur. Or, la
problématique de l'atteinte de certains stades cibles a déja été soulevée. Notamment
avec les stades enkystés des cyathostomes, tres important avec leur sévérité
pathologique, dont I'élimination douce par des anthelminthiques est trés recherchée.
Cette recherche impose des biopsies et un suivi des parties du célon atteignables ou
plus facilement I'abattage des individus testés pour étudier la charge parasitaire.
Pour ce qui est de l'efficacité, deux paramétres sont a prendre en compte : I'effet
dose et temps dépendant. En effet, un effet temps dépendant, avec une libération
longue durée, impose une étude FECRT voire des abattages a des durées plus
longues. Ce probleme a déja été rencontré pour la moxidectine, dont le temps
d'action est plus long de par son accumulation dans la graisse. Le délai de 14j, qui
semblait parfait pour I'étude FECRT, se révélerait alors trop court, masquant un

possible effet cumulatif larvicide avec le temps (Bellaw et al. 2018).

Une autre problématique résulte dans le contréle des espéces infestantes
présentes chez l'individu. Il n'est pas rare que les sujets vivants soient déja infestés.
Cette infestation naturelle, bien que plus représentative de ce qui sera rencontré sur
le terrain, renferme de trop nombreux inconnus. |l est impossible de savoir les
populations dominantes et minorantes, bien qu'une coproscopie soit le plus souvent
réalisée. Comme vu précédemment, certaines populations restent indétectables a la
coproscopie ou leur excrétion est intermittente. Ou sinon, par leur reconnaissance,
avec les petits et grands strongles qui possédent des ceufs semblables (Beugnet et
al. 2005). Les interactions entre différents parasites peuvent aussi jouer sur I'action
de la molécule, celle-ci ayant un spectre d'action limité ou les parasites ayant de
base une compétition pour I'environnement parasité. De plus, reste I'enjeu d'individus
résistants. Le degré de réussite voire I'échec peut dépendre lourdement de cette
population rare, pouvant rendre un animal insensible a la molécule testée.
L'infestation expérimentale permettrait alors de contréler I'évolution de la population
suite a l'ingestion du produit testé de maniére plus précise, et éviter de faux positifs

ou négatifs (Tariq et al. 2008).

L'étude des vers résistants suppose leur identification auparavant par FECRT
chez des individus vivants (Whitney, Wildeus, Zajac 2013). Il est possible d'infester
manuellement les animaux d'expérimentation par des vers résistants gardés en

laboratoire et dont les résistances ont été identifiées (Al-Rofaai et al. 2012; Gainza et
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al. 2015). Cela suppose le maintien d'une population de vers résistants en laboratoire
ou, in vivo, le soin d'animaux excrétant des vers résistants, accompagné dans les
deux cas du risque de possibles contaminations du milieu extérieur. Les animaux
sont aussi considéré comme infestés et infestant, pouvant présenter dans de rares
cas des troubles métaboliques et un mauvais état général, bien que recevant des
soins particuliers et des rations supplémentées, posant une question éthique. L'étude
peut ensuite porter sur les sujets in vivo, avec l'incorporation d'une plante dans
I'alimentation (Whitney, Wildeus, Zajac 2013). Ou ce sont les vers excrétés qui seront
étudiés in vitro, avec la présence de la molécule d'intérét dans le milieu d'entretien
(Al-Rofaai et al. 2012; Mird et al. 2020). Et comme nous l'avons vu auparavant, le
cheval fait partie des grands absents malgré l'apparition de plus en plus de
résistances. Que ce soit in vivo ou des cultures in vitro, aucune étude ne s'est encore

penchée sur les résistances des helminthes équins.

d. Etudes in vivo et extrapolation d’espéce a espéce

Les animaux présentent d'énormes différences de métabolisme. La plupart
des études commencent leurs essais cliniques sur des rongeurs, leur élevage étant
facilement contrélé et le nombre d'individus pouvant étre plus facilement élevé.
Cependant, un rongeur est largement différent des grands mammiféres comme les
chevaux ou encore les ruminants. En effet, ces derniers sont les plus étudiés en vue
de I'enjeu de la production pour les populations les plus pauvres. L'adaptation alors
de la vache a un cheval semble moins difficile, mais pourtant le métabolisme est

toujours aussi différent (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007).

Cet enjeu demanderait alors des recherches spécifiques aux chevaux, mais
pose le méme probléme de financement, touchant un marché de niche. Le marché
vétérinaire équin ne représente que 4% contre 31% pour les animaux de rente.
L'enjeu des résistances et de la rentabilité est présent depuis bien plus longtemps
pour les animaux de rente, avec le souci aussi de la santé publique. Les chevaux ont
atteint une importance dépendant de sa valeur aux yeux du propriétaire. De
nombreux amateurs n'ont pas conscience de ces enjeux environnementaux et de
bien étre, et ils trouveraient méme inconcevable I'utilisation de chevaux pour des
expérimentations. Malgré donc de séveres problemes présents, notamment avec les

résistances, peu d'études in vivo chez le cheval semblent voir le jour.
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2. Autres propriétés et toxicités des plantes anthelminthiques

Comme nous l'avons présenté plus tét, la plante se présente, en
phytothérapie, comme un totum. Par cela, I'action d'une plante ne peut étre définie
molécule par molécule mais comme par son ensemble de constituants, faisant d'elle
un systéme complexe comme le dit Heitz. C'est aussi par cette définition que nous
pouvons comprendre l'action anthelminthique, qui ne peut étre reliée a une seule
molécule. La ou I'exemple de I'artemisine est une molécule qui peut étre isolée pour
ses propriétés anthelminthiques et limiter le risque de résidus, d'autres plantes
comme la chicorée ne présentent pas de molécules identifiees comme
anthelminthique. De méme, les études montrent les synergies entre les molécules,
avec des combinaisons permettant une forte activité, la ou les deux séparées ne
montrent aucune toxicité pour le vers. Les tests in vitro montrent la supériorité de la
plante entiére par rapport a des lactones sesquiterpénes isolées et identifiées
comme anthelminthiques. Sa faible toxicité permet I'utilisation de la plante entiére ou
d'extrait, plutdt que molécule isolée faiblement efficace (Valente et al. 2021). Pour
d'autres plantes, c'est le spectre d'action qui est dépendant du nombre de molécules
en jeu. En effet, pour reprendre I'exemple de Cucurbita moschata, c'est un ensemble
de molécules qui permet l'action sur les différents stades du parasite, de I'ceuf a
l'adulte, en passant par les larves et leur développement et migration. Si une
molécule est absente, c'est une étape d'action en moins et donc une activité plus

faible voire inefficace (Marie-Magdeleine et al. 2009).

Il est aussi important de ne pas se limiter aussi aux molécules d'une seule
plante. En effet, I'association de plusieurs plantes peut aboutir a une synergie,
chaque plante possédant des molécules actives qui peuvent, une fois combinées,
présenter des résultats prometteurs. C'est le cas notamment lors de 'association de
carvacrol et de cinnamaldéhyde, avec une baisse de CL 50 a 0,012 mg/mL contre
Haemonchus contortus in vitro. Le carvacrol augmente la perméabilité de la
membrane cytoplasmique, soit en augmentant la taille, le nombre ou la durée
d'existence des pores, la molécule permet le transport de cinnamaldéhyde dans la
cellule (Katiki et al. 2017). On retrouve aussi une synergie entre plantes, notamment
Areca catechu et Cucurbita moschata. Bien que les molécules principales
anthelminthiques soient connues, a savoir arécoline et cucurbitine respectivement,
une synergie pour la propriété anthelminthique quand on associe les deux plantes a

été démontré uniquement in vivo. L'administration comprenait alors 120 g de graines
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de citrouille, puis 200 mL d'extrait de noix, et 0,5 g/kg de sulfate de magnésium
comme laxatif, tout ceci a 40 min-1h d'intervalle. La ou nous avons déja montré
l'efficacité de chaque plante seule contre les teenias humains, leur association
permet une expulsion compléte du teenia supérieure, soit a 88,9%, et seulement
4,4% d'expulsion incompléte en 2h (Li et al. 2012). Un autre exemple implique la
molécule p-cymene, un terpéne / monoterpéne qui, seul, ne présente pas d'activité
anti-microbienne et anthelminthique (Park et al. 2007; Moazeni, Saharkhiz, Hosseini
2012). Mais en combinaison avec des composants phénoliques (comme le thymol), il
présente un forte activité anthelminthique, facilitant le transport a travers la
membrane plasmique des monoterpénes phénoliques dans le cytoplasme (Moazeni,
Saharkhiz, Hosseini 2012). Mais cet effet est a prendre avec précaution, en effet,
plus on augmente le nombre de plantes, plus on risque de se retrouver avec des
molécules aux propriétés antagonistes, ou additives, voire la perte de l'effet

synergétique (Katiki et al. 2017).

La plupart des plantes dites anthelminthiques sont aussi reconnues comme
répulsives d'insectes, voire efficaces contre les parasites externes, notamment la
gale, les puces, les poux ... (Guarrera 1999; Labre 2007; Katerere, Luseba 2010). La
molécule responsable de cette propriété est souvent également anthelminthique. De
méme l'action anti-insectes peut résulter d'une activité larvicide, qu'on retrouve alors
contre les larves de Culex, Aedes, Arnigeres tout comme contre les larves
d'helminthes (Narayanankutty et al. 2021). D'autres présentent des propriétés
digestives intéressantes, c'est le cas de Thymus vulgaris comme antispasmodique et
carminative (Heitz, Delbecque 2016). On peut aussi citer la grenade, le chénopode
anthelminthique, Trachyspermum ammi et Areca catechu comme anti-diarrhéique
(Franchomme et al. 1990; Gadano et al. 2002; Labre 2007; Wynn, Fougére 2007,
Tafti et al. 2017; Castagna et al. 2021; Chen, He, Deng 2021; Kachmar et al. 2021).
Certaines cumulent ces activités, comme la cannelle qui est a la fois tonique, anti-
diarrhéique et antispasmodique (Franchomme et al. 1990; Labre 2007; Wynn,
Fougére 2007; Heitz, Hampikian 2014; Heitz, Delbecque 2016). Le gingembre lui est
surtout connu pour son action anti-émétique (White 2007; Bruneton 2009; Silva,
Campanharo, Paschoal 2021). D'autres sont anti-inflammatoires comme le curcuma,
Chenopodium ambrosioides, Punica granatum, Melaleuca alternifolia, Andrographis
paniculata, Commiphora molmol, Anthemis nobilis et Matricaria recutita (Bruneton
2009; TrivellatoGrassi et al. 2013; Heitz, Delbecque 2016; Tafti et al. 2017; Castagna
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et al. 2021; Vetvicka, Vannucci 2021; Silva, Campanharo, Paschoal 2021).

Cependant, l'une des principales contre-indications de ces plantes réside dans
leur toxicité ou de leurs intervalle thérapeutique et intervalle toxique avec un faible
delta. Pour ce qui est des huiles essentielles, on peut compter Peumus boldus,
Chenopodium ambrosioides, Artemisia herba-allba, Mentha pulegium, Tanacetum
vulgare et Artemisia absinthium comme les huiles essentielles les plus toxiques
(Wynn, Fougére 2007). Comme exemple de toxicité de plantes, le plus connu est
I'ail. De nombreux articles font déja état des anémies voire de l'urticaire chez les
chevaux provoquées par une ingestion trop importante ou lors d'usage chronique. En
effet, I'ail posséde des propriétés anti-agrégantes plaquettaires et anti-coagulantes,
prouvées in vitro (Bruneton 2009). De plus, l'ail peut passer la barriére placentaire
(des moutons), pouvant représenter un danger pour les femelles gestantes avec les
actions hémorragiques liés a ses composants, méme si aucune étude n'a été encore
réalisé (Katerere, Luseba 2010). On peut aussi citer de nombreuses autres plantes :
Inula helenium, Dryopteris filix-mas, Artemisia herba-alba, Andrographis paniculata
... toutes classées selon I'AHPA en classe 2 et possédant des caractéristiques
toxigues que nous avons cités auparavant (Wynn, Fougere 2007). L'AHPA ou
Amercian Herbal Products Association, classe les différentes plantes sujettes a la

commercialisation et leur utilisation en 4 classes :
— Classe 1 : Utilisation s(re tant que bien utilisée
— Classe 2:

— 2a: Usage externe seulement, sauf si une autre voie est dite dans la

prescription
— 2b: Interdiction durant la gestation
— 2c :interdiction d'utilisation durant la lactation
— 2d : Autres restrictions en accord avec I'ordonnance

— Classe 3 : Utilisation seulement sous la direction d'un personnel qualifié, sous

ordonnance uniquement

— Classe 4 : donnée insuffisance pour la classification (AHPA 2023)
Cette classification est normalement pour les humains, mais il est

envisageable que les risques pour les humains soient extrapolables pour les
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animaux. De méme, les risques devraient étre majorés pour les animaux de rente,
notamment pour ce qui est de la lactation, avec un lait potentiellement contaminée

par un métabolite qui serait dangereux pour les jeunes enfants, par extrapolation.

Un autre probleme réside dans les possibles interactions médicamenteuses
avec les autres médicaments synthétiques prescrits. C'est le cas notamment des
anticoagulants, comme la warfarine, dont les effets peuvent étre potentialisés par I'all
ou le gingembre ou d'autres plantes avec des activités anticoagulantes, notamment
anti-agrégantes plaquettaire pour l'ail (White 2007; Wynn, Fougére 2007; Ali et al.
2008). D'autres plantes sont encore antagonistes, notamment l'ail pour les
traitements antidiabétiques ou encore pour les traitements de pathologies
cardiaques, les hypertenseurs et les cardioprotecteurs. En tant qu'antagoniste, les
effets des médicaments sont alors réduits, inhibés voire modifiés (Majewski 2014; El-
Saber Batiha, Magdy Beshbishy, et al. 2020). Comme antagoniste aux traitements
antidiabétiques, on peut compter aussi Juniperus. La noix de betel est reconnue
quant a elle comme interagissant avec tout médicament contenant une substance
alcaloide, anticholinergique ou cholinergique (Wynn, Fougére 2007). Les molécules
peuvent aussi étre ciblées pour éviter toute interaction ou les vouloir. Notamment les
plantes contenant de la thuyone peuvent abaisser le seuil de crise combiné avec du

phénobarbital (Wynn, Fougere 2007).

De plus, certaines plantes peuvent détériorer des pathologies pré-existantes
chez l'animal ou I'humain, sans médication en amont. Dans le cas du diabéte,
l'utilisation d'Artemisia vulgaris peut induire une hyperglycémie (Ekiert et al. 2020).
Cela est a relier a l'action directe de la plante, avec une possible sensibilisation de
base qui s'avere alors non supportable par I'organisme, dans ces cas a sa mauvaise
métabolisation a cause des fonctions métaboliques déréglées par la maladie. Le
risque le plus courant individu-dépendant est bien entendu le risque allergique,
connu pour de nombreuses plantes : Camomille (Srivastava, Shankar, Gupta 2010) ;
chicorée (Janda et al. 2021) ; Tea tree (Carson, Riley 2001) ; ail (Majewski 2014) ;
Artemisia vulgaris (Ekiert et al. 2020).

Enfin, le principale probléme se pose dans le large intervalle thérapeutique
donné par les différentes sources. Avec un tel changement de dose, la surdose peut
étre facilement atteinte ou les effets indésirables doses dépendants. De méme, le
sous-dosage est possible, posant le probleme de l'inefficacité de la plante voire le

développement de résistances pour les vers traités comme vu précédemment. Pour
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donner un exemple, l'essence de térébenthine, conseillée pour un cheval a des
doses allant de 60 a 120 mL per os, soit du simple au double de la posologie (Wynn,
Fougere 2007). Heitz et Labre donnent des dosages avec une fourchette d'une a
plusieurs dizaines de millilitres, ce qui pourrait drastiquement changer les propriétés
pour certaines plantes. Pour donner quelques chiffres, une teinture mére peut étre
donnée de 15 a 30 mL pour un cheval, matin et soir, malgré la forte concentration de
celle-ci. Pour un grand animal, comme cité par Labre, une dose de 50 mL d'extrait
hydro-alcooliques par jour sera donné arbitrairement. Il conseille pour ['utilisation
d'une huile essentielle toxique, contenant notamment des phénols, une dose de 10 a
15 gouttes, contre 20 a 30 gouttes pour une non toxique ou irritante. L'administration
se fait aussi sur un intervalle de temps incertain, allant de 3 a 5 jours. En autre, nous
avons déja pu le voir que pour certaines plantes étudiées, la dose thérapeutique
chez le cheval équivaudrait a une dose toxique, comme pour Andrographis
paniculata (Hossain et al. 2014). On peut aussi citer la Bryone comme exemple, avec
2 grains qui suffisent comme purgatif puissant pour un humain. Un grain de plus peut
paraitre anodin mais méne a des effets indésirables digestifs sévéres (Bruneton
2009). La rue fétide est aussi vivement toxique a des doses faibles, menant a des
gastro-entérites, avortements et une photosensibilisation de contact a I'absorption de
feuilles hachées Iégérement supérieure a la dose thérapeutique (Heitz, Hampikian
2014). Sinon, ce sont les plantes que nous avons citées plus haut comme toxiques,
ou leur utilisation de base est risquée pour ce qui est de la toxicité aigué ou
chronique avec une administration souvent de plus de 5 jours comme vermifuge. Les
plantes testées les plus sdres restent alors celles gradées GRAS, Generally
Recognized As Safe (Yakoot 2010).

3. Le cheval : un animal de loisir, de sport et de production.

En tant que cheval de sport et de loisirs, il est traité afin de limiter I'apparition
de pathologies, citées plus haut, mais aussi de perte de performances. Avec des
vermifuges naturels, le risque premier résulte dans leur probable non-efficacité. Le
manque de preuves concrétes chez le cheval, bien que certaines ont prouveé leur
efficacité in vitro et in vivo chez d'autres mammiféres, n'en font pas des vermifuges a
utiliser quotidiennement, sans surveillance coproscopique. De plus, le manque de
documents scientifiques implique aussi leur sireté. Comme dit par de nombreux

auteurs, les plantes anthelminthiques efficaces font partie des plantes toxiques. Bien
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que la dose fasse le poison, c'est justement le manque de posologie contrdlée qui

rend leur utilisation complexe.

Le dopage est également a prendre en compte, différent entre cheval de sport
et cheval de course. Cette différence reléeve de l'enjeu et de limage de chaque
activité. Les courses hippiques comprennent des paris et différentes compétitions
(trot et galop). La Iégislation de ces courses relévent des regles de la Fédération
Nationale des Courses hippiques (Fédération nationale des Courses Hippiques
2023). Le sport hippique est quant a lui géré a différents niveaux, par la FEE pour les
compétitions francaises et par la FEI lors d’événements internationaux (FEI 2013;
FFE 2023; Légifrance 2011b). De nombreuses substances pouvant provenir de
plantes sont interdites en compétition, pour plusieurs raisons. Cela peut étre di a
leurs effets directs, elles peuvent mener a une stimulation, dépression,
tranquillisation du cheval, voire avoir l'effet d'un anesthésique local ou un effet
psychotrope. Ou leur interdiction peut étre due a un effet indirect : en prenant
I'exemple de Mentha x piperita, Cinnamomum camphrea, ou Thymus vulgaris, ces
plantes seraient des agents masquant de médicaments. Elles sont donc souvent
considérées comme illégales lors des compétitions (Katerere, Luseba 2010). Leur
utilisation interne n'est pas a envisager proche d'une compétition, tout comme leur
usage externe, puisque le cheval peut se lécher (Katerere, Luseba 2010). C'est
I'article L241-2 qui listera les substances interdites en compétition pour les sports
hippiques en FEE (Légifrance 2012). La FEI met a jour chaque année une liste de
substances prohibées et contrélées (FEI 2013). C'est le Code des Courses qui
réglementera les substances prohibées et interdites pour les courses de Trot et de

Galop (Fédération nationale des Courses Hippiques 2023).

Les chevaux qui sont dans la filiere production d’aliments pour '’homme ne
pourront étre traités qu’avec des plantes ou huiles essentielles du tableau 1 du
reglement européen 37/2010, c’est-a-dire une liste assez limité (EUR-Lex 2009).
Cependant, cela se trouve bien dommage étant donné qu'en sa qualité d'herbivores,
le cheval peut aller chercher les plantes médicinales dans la nature directement,
mais ne peuvent en recevoir de la main de I'hnomme suite a une prescription dans la
grande majorité. Certaines études proposent justement des doses maximales qui ne
présentent pas de toxicité pour le cheval, mais aussi pour I'éventuel consommateur
(EFSA Panel on Additives and Products or Substances used in Animal Feed

(FEEDAP) et al. 2022a). Plus rarement et dépendant des régions, la jument mais
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surtout I'anesse est élevée pour son lait. Les infestations générent alors un mauvais
état général, et donc de pauvres performances de production (Arfuso et al. 2020).
L'intérét de ces plantes serait alors trés intéressant pour limiter le parasitisme tout en
gardant une bonne qualité de lait, voire de ne pas avoir de temps d'attente.
Cependant, en vue des différentes études, cela semble beaucoup trop aléatoire. Peu
d'études affirment I'absence de résidus dans le lait, voire certains déconseillent
['utilisation de la plante durant la lactation pour son risque toxique ou pour son

mauvais gouat, comme l'ail.

Concernant enfin I'environnement, peu d'études se sont basées sur
I'écotoxicité des produits ainsi que de leur excrétion. Ainsi, les molécules
anthelminthiques naturels ne peuvent assurer a 100% qu'ils soient inoffensifs si
excréetés comme tels. Il en est de méme pour leurs métabolites, dont I'excrétion
pourrait étre plus toxiques (Gainza et al. 2015). D'autres anthelminthiques naturelles
promettent des actions sur des hétes intermédiaires, notamment les escargots
portant les premiers stades de Fasciola hepatica. Mais cela ne révéle-t-il pas une
écotoxicité, en plus de certes une action préventive d'infestation ? (Yakoot 2010)
Cependant, plusieurs études maintiennent que leur élimination n'implique en aucun
cas une possible écotoxicité, que ce soit la plante elle-méme ou ses métabolites. Les
extraits de plantes, par exemple les extraits ou les huiles essentielles, présentent
peu de problémes pour les résidus dans l'environnement, disparaissant rapidement
(Ji et al. 2012; Al-Marby et al. 2016).

4. Ethnovétopharmacognosie & Evidence-Base-Medicine :  deux

mondes incompatibles ?

Le futur repose sur la communication entre ces deux mondes qui, pour
l'instant, semblent tout opposés. Les médicaments conventionnels sont prouveés
comme efficace par de nombreux articles scientifiques, faisant référence a une
lourde bibliographie, des tests in vitro, des essais cliniques, le tout garantie par un
dossier AMM qui permet une reproductibilité du médicament, et de sa sdreté. Leur
utilisation se fait par logique en premiére intention, selon I'espéce et l'indication,
comme le veut le principe de la cascade. S'oppose alors la phytothérapie,
médicament en formulation extemporanée car il N’y a pas de spécialités vétérinaires,
donc hors AMM. Son utilisation ne se fait alors qu'en cas d'échec ou de non

disponibilité pour l'espéce et l'indication traitée ou encore par choix de la part du
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détenteur de I'animal. La justification « manque d’efficacité » n’est pas possible, pour
l'instant, car la majorité des spécialités anthelminthiques sont majoritairement
efficaces. Il N’y a pas de spécialité phytothérapeutique car le dossier dAMM n’est
pas adapté a la plante ou a I'extrait de plante. La plante ne s'inscrit aussi pas comme
un composant pur, des molécules parfaitement contrélées mais comme un totum. De
par leur complexité, aucun laboratoire ne s'aventure a créer un nouveau médicament
phytothérapeutique. C'est pourtant en coopérant qu'un médicament anthelminthique
a base de plante pourrait voir le jour. Ou, dans le principe de la régulation des
compléments alimentaires qui tentent de « remplacer » la phytothérapie, c'est de
savoir répondre aux besoins des propriétaires et des chevaux et établir un dialogue

et une valeur de conseils pour contréler leur usage.

a. Etudes inégales dans le temps et I'espace.

Comme discuté précédemment, le manque d'études en France sur les
anthelminthiques naturels réside dans l'inégalité des marchés, avec le marché équin
minime. L'enjeu repose plutdt sur la production animale, en vue de la part de marché
et des pertes liées aux résistances. En effet, d'autres pays montrent de nombreuses
études d'anthelminthiques naturels in vitro et in vivo, notamment face a ces
problémes liés aux résistances des animaux de production. C'est le cas du Brésil ou
encore de l'lran qui, dans ma recherche bibliographique, représente plus de 30% des
articles trouvés. Certains pays ont déja commencé a commercialiser des produits
phytothérapeutiques anthelminthiques et antiparasitaires externes, comme le Brésil
et la Jordanie (Silva, Campanharo, Paschoal 2021). Cependant, la différence de
pays, en dehors des enjeux propres a chacun, comprend aussi tout un contexte dont
un budget. Face a des maladies humaines beaucoup plus inquiétantes, comme le
sida, le développement d'études et d'essais cliniques dans le domaine des
anthelminthiques chez les animaux se retrouve trés impacté (Sepulveda-Crespo et
al. 2020).

Cependant, de nombreuses populations utilisent par tradition la phytothérapie,
sans AMM, en réalisant des préparations extemporanées non contrélées faites
maison. C'est ce que nous montrent différentes articles résumant des témoignages,
venant surtout d'ltalie et du Canada, mais aussi du Maroc et des pays de I'Europe de
I'Est. Mais il manque cependant des détails, des doses et des valeurs d'efficacité
dans ces articles (Guarrera 1999; Lans et al. 2000; 2006; Lans, Turner 2011; Bartha
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et al. 2015; Dei Cas, Pugni, Fico 2015; Kachmar et al. 2021). Ces recettes sont
transmises de génération en génération, non remises en cause par les nouveaux
utilisateurs comme étant des « recettes de grand-meére », soit sans danger et d'une

efficacité certaine.

Le manque de communication et de coordination des équipes va aussi dans le
choix des galéniques. En effet, aucun protocole universel n'a vu le jour pour assurer
l'activité anthelminthique d'une plante. La caractérisation physicochimique des
composants actifs n'est pas systématique, et si elle est faite, n'utilise pas les mémes
méthodes (chromatographie, ... ) (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007). Or le
changement des composants actifs, leur disponibilité et donc [I'activité
anthelminthique peut varier selon le protocole de collecte et de stockage des plantes

en plus de leur transformation (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007).

Cependant, méme avec un protocole strict et normalisé, I'erreur resterait sans
doute présente. Quand nous parlions au début de l'information subtile de la plante,
nous parlons aussi de son vécu avant cueillette. Celui-ci bien que changeant par
moment les concentrations des composants actifs les plus intéressants, la plante ne
se limite pas qu'a ses composants majeurs (Romero et al. 2014; Bachrouch et al.
2015). D'autres a teneur mineure peuvent jouer un rbéle majeur dans l'activité
anthelminthique, activant des chemins métaboliques uniques (Pensel et al. 2014). I
en est de méme pour des molécules provenant de plantes différentes, ce qui
augmente encore le champ de possibilités de test (Katiki et al. 2017). Ces molécules
peuvent, seules, ne présenter aucune activité anthelminthique mais permettent par
action synergétique une meilleure activité anthelminthique avec la présence d'autres
molécules (Goémez-Rincén et al. 2014). L'absorption d'une plante est une
communication entiére faite a notre organisme, qui sera altérée par de nombreux
facteurs, dépendant dés la croissance de la plante. La ou on cherche un effet unique
anthelminthique, comme avec nos molécules chimiques, les plantes présentent des
actions variées et subtiles qui peuvent échapper a nos études in vitro, car seulement

viable in vivo (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007).

Cependant, les plantes anthelminthiques ne sont pas les uniques solutions
contre les résistances. Le développement de vaccins, de technologies a particules
de cuivre, la supplémentation nutritive, la rotation de pature, des antagonistes
naturels dont les champignons nématophages et la sélection génétique d'animaux

résistants sont autant de moyens de combattre (Jasso Diaz et al. 2017; Higuera-
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Piedrahita et al. 2022). Concernant les vaccins, leur développement prometteur fait
cependant face a de nombreux échecs, ou a un coat trop important (EI Shenawy,
Soliman, Reyad 2008; Sepulveda-Crespo et al. 2020).

b. Preuves scientifiques et empiriques.

La base de toute étude est le potentiel d'une plante. Celle-ci n'est donc pas
choisie au hasard, mais reléve d'un travail de recherche, notamment a travers les
ressources comme les témoignages ou encore |'éthnopharmacognosie, reposant sur
les anciennes pratiques médicales rencontrées dans différents peuples. On peut faire
mention alors des témoignages, comme cités précédemment, ou encore d'ouvrages
d'auteurs reconnus comme DeBairacli-Levy ou Cerblaud, qui restent des références

dans la recherche de posologie et de formulations.

De maniére générale, dans cette étude, on compte plus d'études in vitro qu'in
vivo. Les raisons ont déja été énoncées plus tét, notamment pour le codt, la facilité
d'entretien et le contrdle de I'expérience. On remarque alors la présence majoritaire
d'Haemonchus contortus et de Caenorhabditis elegans, suivis par d'autres
helminthes des ruminants comme Trichostrongylus, Teladorsagia ... On notera alors
la faible présence des parasites équins, comptant seulement une étude in vitro sur
Parascaris equorum (Trailovic et al. 2021) ; une seule sur Strongylus sp. (Tavassoli
et al. 2018); et 3 études sur les cyathostomes (Peachey et al. 2015; Grando et al.
2016; Buza et al. 2020).

In vivo, on compte majoritairement d'essais réalisés chez des moutons ou
encore des modeéles pouvant loger des parasites de ruminants, comme les rats,
souris ou gerbilles. Le colt devient alors plus importants, mais avec une
extrapolation essentielle des résultats in vitro obtenus précédemment pour espérer

trouver une efficacité et une posologie associées pour des animaux d'intérét.

Concernant les chevaux, je n'ai compté a travers cette étude bibliographique
que neuf expériences in vivo chez le cheval, dont un témoignage et six concernant
des propriétés anthelminthiques d'une plante, sous une étude controlée (Lans et al.
2006; Khan et al. 2010; Jamra et al. 2015; Collas et al. 2018; Grimm et al. 2022).
L'une d'elle se révéle étre un échec, avec 40 g de bulbe d'ail frais donné pendant 15
jours a des chevaux infestés naturellement (Buono et al. 2019). Les études portant

sur les strongles se font sur des chevaux infestés naturellement, tandis qu'une seule
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se précise sur Parascaris equorum avec une infestation contrélée. On peut aussi
compter des études in vivo chez des anes, qui méme si des parasites peuvent
différer, se trouve étre le deuxieme modéle le plus proche du cheval (Imani-Baran et
al. 2020).

Table 1 Popular beliefs, facts and action required to esploit the medicinal plants and their anthelmintic properties to their ful potential

Beliefs Fact Action proposed
All medicinal plants have Some medicinal plants have anthelmintic Screen plants through in witro and in vivo models
anthelmintic properties properties
Ethnoveterinary sources are always ~ Some of these may be accurate Use ethnoveterinary reports with caution; confirm with
accurate controlled experimental studies
All medicinal plants will directly kill Medicinal plants may improve the resistance (1) Monitor performance and behaviour of parasitised
the parasites andfor resilience of the parasitised host hosts. (2) Monitor local and systemic immune responses
Medicinal plants are safe to ingest  Excessive consumption of some medicinal Manitor host's health and performance during the

plants may be toxic experiments.
The activity of the medicinal plants ~ Different plant content results in variable (1) Manitor activity in various environments. (2) Identify
is consistent anthelmintic activity the active compounds. (3) Calculate bioavailability.

{4) Standardise methodologies
Medicinal plants are only found in ~ Maybe available also in temperate climates Review appropriate literature; less well known in
tropical countries temperate climates due to abundance of conventional
medicing

If it works in witro, it should work Different conditionsiconcentration of the {1) Combine both types of experimentation and test all
in vivo active compounds. Synergistic/antagonistic possible extracts from each plant. {2) Consider

effects between compounds bioavailability of compounds
If it works in one host spedes or Some plants waill work for some parasites/in (1) Conduct experiment in many species.
for one parasite species it will certain hosts due to variable bioavailability (2) Host-parasite specificity
work for all
Expelled waorms are abways visible The species expelled may not always be Train people to recognise the economically important
after plant ingestion pathological to the host or may not be visible  species of parasites
The method of preparation used There are variations in activity depending on (1) Identify active compound for each plant spedies.
traditionally is the best methodologies used to prepare the extracts (2) Take into account the bioavailability of the compound

lllustration 14: Faits et croyances autour des plantes anthelminthiques, les mesures a prendre
Source : (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007)

Ce tableau résume les différents probléemes rencontrés et exposés durant
cette étude bibliographique (Athanasiadou, Githiori, Kyriazakis 2007). La frontiére
entre croyances et faits est floue, et ce sont souvent les croyances qui sortiront de la
bouche des propriétaires, ou qui seront pris pour cible par la communauté
scientifique. Afin de valider et d'authentifier les faits, c'est-a-dire la présence de
plantes anthelminthiques, trouvables certes dans quelques recettes traditionnelles,
qui agissent directement ou indirectement sur le parasite selon un spectre plus ou
moins large, ou encore sur la résistance ou la résilience de I'héte, a l'aide de
molécules fonctionnant ou non par synergie. Pour prouver toutes ces propriétés, le
travail qui reste a engager pour les nombreuses plantes déja citées reste colossal,
que ce soit dans le contrdle de la réponse du parasite a I'extrait, celui de I'néte au
niveau local, son immunité, la biodisponibilité et la toxicité associée de la plante, et
enfin de I'environnement qui n'est pas cité dans ce tableau. Cela risque cependant
de poser la question de la limite des études in vitro et d'une étude in vivo en restant

spectateurs de I'émission des ceufs, sans connaitre la charge parasitaire actuelle, la
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répartition des vers dans l'organisme et de I'impact local de l'ingestion de la plante.
D'autant plus selon le critere de spécificité, les études seraient alors a acceés sur les
parasites des chevaux et les chevaux in vivo, des études posant probleme dans les

deux cas comme vu précédemment.

c. La liaison entre naturel et conventionnel comme futur

anthelminthique.

Et si la solution est d'arréter d'opposer naturel et conventionnel ? En effet, il
est courant que les clients souhaitant aborder la phytothérapie, ne veulent plus
entendre parler de médecine conventionnelle. Il en est de méme pour le contraire, la
phytothérapie étant écartée, car manquant de preuves ou les praticiens n'ayant pas
de connaissances. Il est alors compréhensible d'éviter un domaine qu'on ne maitrise
pas et, comme nous I'a montré ce travail, qu'on est loin encore de pouvoir apprivoiser

totalement.

Les études ont tout de méme commencé en s'inspirant des études et rapports
passés. La nature s'est déja montrée efficace avec le développement des
avermectines a partir de Streptomyces avermitilis dans les années 70 ou
dernierement I'émodepside dont le précurseur provient de champignons de feuilles
de camélia (Nixon et al. 2020). Aujourd'hui, dans la pharmacopée moderne, au moins
25% des substances sont dérivés de plantes et les autres sont pour la plupart semi-
synthétiques (Manke, Dhawale, Jamkhande 2015). En effet, c'est I'empirisme de
certaines formules qui pose la question aux scientifiques de leur efficacité, s'inspirant
alors de vieilles recettes pour les tester in vitro puis in vivo. Au lieu de chercher
I'agent responsable, il serait alors envisageable, dans la mesure ou la plante ne
présente pas un danger a cette dose, de regarder son efficacité puis de chercher les
possibles composants bioactifs responsables de l'activité par extraction bioguidée.
Cependant, comme nous lavons montré, la recherche de LA molécule
anthelminthique n'est pas une bonne solution, car nous perdons I'éventuelle synergie
entre les différentes molécules présentent dans la plante ou 'extrait de plante et les

informations de la plante (Jayawardene, Palombo, Boag 2021).

Cependant, les spécialités anthelminthiques d'aujourd’'hui peuvent s'améliorer
en combinaison a la phytothérapie. On espére alors une synergie avec une
augmentation de la sensibilité et de la spécificité de I'hdte tout en diminuant les

doses et la toxicité (Jayawardene, Palombo, Boag 2021). On peut citer alors comme
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précédemment le chénopode (Reis et al. 2010). Pour d'autres anthelminthiques,
comme le nitroxinil non utilisé en médecine équine, c'est Mentha x piperita qui
permet de diminuer les doses, jusqu'a 50-80%, et donc les effets indésirables
associés, et cela en augmentant son efficacité (Mahendran, Rahman 2020). On
rencontre aussi ce phénoméne pour le mefloquine, et le praziquantel, ou le
gingembre en nanoparticule permet de diminuer de moitié la dose de
I'anthelminthique chimique, tout en augmentant son efficacité contre le parasite et en
améliorant I'néte, comme par exemple en limitant les dégats hépatiques liés au
développement de certains parasites (Abd El Wahab et al. 2021). L'ensemble de ces
améliorations relevent alors de la synergie (Mahendran, Rahman 2020). On peut
aussi noter cette augmentation d'efficacité pour les médicaments contre la malaria et

la babésiose, pour d'autres spectres d'antiparasitaires (Batiha et al. 2020).

Ces réussites peuvent étre liées a la présence de certaines molécules. En
effet, certaines flavonoides sont des modulateurs de glycoprotéine P, pouvant
améliorer l'efficacité d'anthelminthique en modifiant la biodisponibilité comme les
lactones macrocycliques (Oliveira et al. 2017). Les flavonoides, avec les tannins
peuvent potentialiser l'activité du praziquantel (Zirintunda et al. 2021). Certaines
molécules naturelles peuvent étre la pour aider les molécules chimiques face a des
résistances : c'est le cas des terpénes qui contréle les résistances des helminthes
face a l'albendazole (Zirintunda et al. 2021). Dans le cas de la lactucine de la
chicorée, celle-ci permettrait d'influencer I'accés aux parasites et la dégradation des
composants anthelminthiques, grace aux sesquiterpénes lactones glycosides
(Foster, Cassida, Turner 2011). Certains mécanismes ne sont pas expliqués, comme
pour Juniperus pinchotii dont la plante entiére séchée seule permet d'augmenter
I'efficacité de l'ivermectine, alors que les parties fraiches ne le permettent pas
(Armstrong et al. 2013). Cela serait lié a la quantité en tanins condensés, qui ferait
l'altération des chaines glutamate-ponté et permettrait alors a l'ivermectine
d'augmenter I'entrée d'ions chlorides (Whitney, Wildeus, Zajac 2013). Comme autre
plante prouvant cette efficacité, mais que nous n'avons pas étudié ici, se pose le
sainfoin Onobrychis viciifolia. Cette plante avec sa composition en tanins de 2,6%
MS et 2,7% de phénols totaux s'est montré efficace in vitro contre les cyathostomes,
avec une réduction du développement larvaire a 82% lors d'ajout de 29% de
granulés de sainfoin réhydraté. De méme, on aurait une activité ovicide avec 37%

d'éclosion pour une concentration supérieure a 7,5 mg/mL. Cependant, in vivo chez

188



des chevaux, aucune étude réalisée n'a encore montré d'efficacité significative, avec
des problématiques additionnels sur le temps d'étude, trop court, et la saison, au
printemps durant I'émergence des cyathostomes (Grimm et al. 2022; Collas et al.
2018).

On peut encore utiliser les deux séparément, dans la prise en charge sur
I'année. En effet, certaines plantes permettent de limiter le risque d'infestation et
donc de limiter le nombre de traitements anthelminthique chimique. On peut encore
alterner entre produits chimiques et naturels, afin d'éviter I'apparition de résistances,
limiter les effets indésirables et assurer une rotation de molécules plus large
qu'aujourd’hui avec 4 familles seulement d'anthelminthiques synthétiques (Foster,
Cassida, Turner 2011). Cela est valable méme pour des plantes au potentiel
anthelminthique modérée, comme Eucalyptus citriodora, qui ne permettrait pas une
alternative pure, mais seulement un contrdle durable des parasites dans les
systétmes de production, notamment chez les ruminants, tout en augmentant

I'efficacité des anthelminthiques conventionnels (Macedo et al. 2011).

V. Conclusion

En conclusion de ce travail, ces différentes parties ont présenté les différents
enjeux et le contexte ou se place la phytothérapie. En tant que médicament, son
utilisation risque d'étre de plus en plus contrélée et donc limitée de par les régles
légales de la prescription hors AMM et l'apparition de compléments alimentaires
semblant moins chers, mais nettement plus faciles d'accés. Nous risquons alors de
perdre une valeur de conseil, alors que les études affluent pour donner des réponses
voire des propriétés d'utilisation, et que la possibilité de contréler leur usage est
présent. Que ce soit par des coproscopies avant ou aprés ou juste en discuter
aupres de ces clients comme étant un vétérinaire intéressé par cette pratique, nous
pouvons encore moduler cette partie du marché qui échappe aux contrbles qualités

et qui peuvent présenter un danger pour les chevaux.

En effet, nous avons présenté une multitude de plantes pouvant proposer une
alternative aux anthelminthiques, mais dont la formulation et la possible toxicité
freinent leur utilisation. Leur spectre est aussi hasardeux, alors que les helminthes
touchant les chevaux sont nombreux, tous différents, ayant des impacts écologiques,
économiques et biologiques importants. Le prix a payer lors de pathologies est trop

grand et le choix des molécules anthelminthiques efficaces trop maigre pour se
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permettre des échecs répétitifs sans contréle. Il pourrait étre intéressant de proposer
a des clients et patients I'utilisation d'une plante facile d'acces et peu toxique, comme
'une citée précédemment, et de réaliser une étude clinique sous contrble

coproscopique.

Car, ce n'est seulement que par des études, cas cliniques et expériences
controlés que nous pourrons peut-étre un jour comprendre le fonctionnement des
plantes et leur utilisation. C'est Ia que réside le majeur probléme dans I'éligibilité des
présents articles aujourd'hui disponibles. D'aucuns ne présentent les mémes origines
de plantes, les mémes parties, leur extraction, leur conservation et leur utilisation,
que ce soit in vitro ou in vivo. Or, sans aucune constance, les résultats tomberont
dans l'oubli, non exploitables pour la formation d'un médicament AMM. Cependant,
ils ne sont pas a oublier aujourd'hui, comme aussi la preuve d'échecs ou de réussites
de certaines plantes, voire molécules, en association ou non avec les
anthelminthiques chimiques, permettant de combattre les résistances ou encore

d'améliorer des molécules vieillissantes.
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LA PHYTOTHERAPIE CONTRE LES PARASITES DU CHEVAL :
PASSE, PRESENT, FUTUR.

NOM et Prénoms : BERTIN Doriane Philippine Marie

RESUME :

Les produits naturels sont devenus populaires en France, notamment pour les propriétaires équins.
Par exemple, une demande émerge pour des vermifuges naturels efficaces. Mais 'usage de ces produits est
controversé car aucun d'eux n’est commercialisé comme médicament et donc n’a fait 'objet d’études
prouvant leur efficacité et leur sireté.

En médecine vétérinaire, la phytothérapie reste un domaine méconnu qui n’est pas enseigné en
formation initiale. La prescription, essentiellement de préparations extemporanées, serait pourtant pertinente
par exemple lors de résistances aux anthelminthiques. Ce nouvel enjeu méne a l'augmentation récente du
nombre d'études scientifiques.

Ces derniéres se basent sur l'usage traditionnel de plantes potentiellement anthelminthiques. Elles
révélent in vitro et in vivo des substances efficaces, mais toxiques ou dont I'usage n'est pas transposable en
pratique. De plus, le cheval et ses parasites sont peu représentés, menant & des posologies inadéquates.
Mais un futur semble cependant possible avec des associations d’anthelminthiques synthétique et a base de
plante.

MOTS-CLES : Anthelminthique ; phytothérapie ; équin ; vermifuge ; naturel.

PHYTOTHERAPY AGAINST HORSES' PARASITES : PAST,
PRESENT, FUTURE.

FULL NAME : BERTIN Doriane Philippine Marie

SUMMARY :

Natural products have become popular in France, especially for equine owners. For example, a
demand is emerging for effective natural dewormers. But the use of these products is controversial because
none of them are marketed as medicine and therefore have not been the subject of studies proving their
effectiveness and safety.

In veterinary medicine, phytotherapy remains a little-known field which is not taught in initial training.
The prescription, essentially as extemporaneous preparations, would however be relevant for example in
cases of anthelmintics' resistances. This new issue leads to the recent increase in the number of scientific
studies.

The latter are based on the traditional use of potentially anthelmintic plants. They reveal in vitro and
in vivo substances that are effective, but toxic or whose use cannot be transposed into practice. Moreover,
the horse and its parasites are poorly represented, leading to inadequate dosages. However, a future seems
possible with combinations of synthetic and plant-based anthelmintics.

KEYWORDS : anthelmintic ; phytotherapy ; equine ; dewormer ; natural.
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