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INTRODUCTION

La ménopause est un phénomene normal qui touche toutes les femmes a un moment
de leur vie.

Pour la plupart des gens, les symptomes liés a la ménopause se limitent a des
troubles de 'humeur, une prise de poids et aux incontournables bouffées de chaleur.
Cependant, d’autres troubles moins connus peuvent aussi empoisonner le quotidien
des femmes durant cette période, comme par exemple la baisse du désir sexuel, la
sécheresse de la peau et des muqueuses, ou encore, une modification de la pilosité.
Certaines femmes présentent peu de symptomes durant cette phase, alors que
d’autres, au contraire, les accumulent, ce qui peut représenter un véritable handicap
au quotidien. Pour certaines, le cap de la ménopause peut étre un moment difficile a
passer, une étape compliquée a accepter.

A I'heure actuelle, de nombreux traitements allopathiques peuvent étre proposés aux
femmes durant cette période, que ce soient des traitements oraux ou des traitements
locaux comme des patchs, des cremes, des gels ou encore des ovules. Ces traitements
hormonaux substitutifs permettent de pallier les déficits et ainsi de lutter contre les
symptomes qui en découlent. Cependant, de nombreuses femmes se méfient des
traitements allopathiques classiques qui ne jouissent pas d"une bonne réputation.

Depuis plusieurs années, on assiste par ailleurs a un véritable engouement pour les
thérapeutiques complémentaires, autrefois qualifiées de thérapeutiques alternatives,
telles que I'homéopathie, la phytothérapie, I'acupuncture, la sophrologie, etc...

Dans le réseau pharmaceutique, de nombreuses plantes a phyto-cestrogenes sont

aussi utilisées dans les compléments alimentaires: sauge, soja, actée a grappe,
houblon, etc...

Que ce soit parce qu’elles ont une contre indication aux cestrogénes ou tout
simplement par choix, certaines femmes préféerent néanmoins se tourner vers des
traitements sans hormones, que ces cestrogénes soient naturels ou pas.

Dans ce contexte, il est évident que pouvoir proposer des produits sans hormones a
nos patientes est une nécessité. Certains laboratoires l'ont trés bien compris
puisqu’ils proposent déja ce type de traitements.

Cependant, la limite de ces compléments alimentaires, comme pour les traitements
allopathiques classiques, est qu’il semble difficile d’en modifier la composition ou la
proportion des composants.

Il est impossible pour nous, pharmaciens ou préparateurs, d’adapter le traitement a
la personne qui se présente de l'autre coté de notre comptoir, et cela peut poser
probléme dans la prise en charge des patientes.

Le but de cette thése sera, dans un premier temps, d’expliquer ce que sont la
périménopause et la ménopause, et ce que cela implique pour les femmes.
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Dans un second temps, le travail sera porté sur la présentation de cinq plantes jugées
intéressantes pour tenter de gérer les troubles liés a la ménopause: l'achillée
millefeuille, I’alchémille, I'hamamélis, la passiflore et 'aubépine.

Dans un dernier temps, il sera proposé une expérimentation pratique réalisée en
officine de ville entre juillet 2015 et juillet 2016. Le but de cette recherche sera de
tester de maniere personnalisée 1'effet de ces cinq plantes sur les bouffées de chaleur
de 39 femmes volontaires, les bouffées de chaleur restant le symptome le plus
compliqué a gérer au quotidien mais aussi le plus quantifiable de tous les troubles
liés a la ménopause.
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Premiere partie : Les étapes de la vie
reproductive chez la femme
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I. Rappels anatomo-physiologiques

A. L’axe hypothalamo-hypophysaire

1. Hypothalamus

L’hypothalamus est une petite structure du systeme nerveux central située a la base
du cerveau.

Par le biais de cellules nerveuses sécrétrices, il synthétise des neurohormones
peptidiques, et notamment la GnRH (Gonadotropin Releasing Hormone), aussi connue
sous le nom de gonadolibérine : cette hormone va agir sur '’hypophyse et permettre
de moduler son fonctionnement. [1]

2. Hypophyse

L’hypophyse, également appelée glande pituitaire, est une petite structure située en
dessous de I'hypothalamus. Elle est constituée de deux parties distinctes :
- L’hypophyse postérieure (ou posthypophyse), qui est une structure nerveuse
reliée a I'hypothalamus via la tige pituitaire
- L’hypophyse antérieure (ou antéhypophyse), structure glandulaire qui, sous
le contrdle de I'hypothalamus et des taux d’hormones périphériques, permet
la sécrétion de deux glycoprotéines :
o la FSH (Folliculo-Stimulating Hormone) ou Hormone Folliculo-
Stimulante
o la LH (Luteinizing Hormone) ou Hormone Lutéinisante. [1]

B. Utérus

L’utérus est un muscle creux situé dans la cavité pelvienne. Il est entouré d’avant en
arriere par la vessie d"une part, et par le rectum d’autre part. Il est également entouré
par les ovaires situés de chaque coté. (Figure 1)
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Figure 1 - Schéma de l'appareil reproducteur féminin. [2]

L’utérus est constitué de trois couches distinctes (Figure 2) :
- Le périmeétre, qui entoure l'utérus sur sa partie externe et le protege des
frottements avec les autres organes.
- Le myometre qui est une épaisse couche musculaire a lorigine des
contractions de I'utérus.
- L’endometre, tissu épithélial richement vascularisé qui contient un grand
nombre de glandes a I'origine de la sécrétion de la glaire cervicale. [2]

Couche  Couche
fonctionnelle basale

——4

Endometrium

Glandes endométriales Artére utérine

Arteres spirales
A o Périmetre
Epithélium cylindrique
Myométre

Figure 2 - Dessin d"une coupe histologique d'utérus. [2]
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C. Les follicules

Les follicules sont des cellules germinales stockées au sein des ovaires et synthétisées
au cours du 4¢m¢ mois de la période embryonnaire.

Durant la premiere partie de la vie s’étendant de la période foetale a I'enfance, ils
vont croitre de maniere continue en passant du stade de follicules primordiaux a
celui de follicules pré-antraux: c’est la phase de croissance basale (Figure 3).
Cependant, comme I’activité sexuelle n’est pas encore développée, les follicules pré-
antraux régressent.

A partir de 'adolescence, 'axe hypothalamo-hypophysaire se met en place et les
sécrétions de GnRH, de FSH et de LH débutent. Cela va permettre aux follicules pré-
antraux de ne plus entrer en atrésie mais de continuer leur maturation pour atteindre
le stade de follicules antraux.

Une fois cette étape atteinte, un follicule entre en croissance folliculaire terminale
jusqu’a devenir un follicule pré-ovulatoire susceptible d’étre fécondé (Figure 3). [3]
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Figure 3 - Schéma de la folliculogénese ovarienne. [3]
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D. Ovaires

Les ovaires sont deux petites glandes génitales situées de part et d’autre de 1'utérus
et reliées a lui par les trompes de Fallope et par des ligaments ovariens (Figure 1).
Ce sont dans les ovaires que sont contenus les gameétes. [1] [2]
Les ovaires sont constitués de deux parties distinctes :
- Une partie centrale appelée médullaire qui contient essentiellement des nerfs
et des vaisseaux.
- Une partie périphérique appelée cortex qui contient des follicules ovariens. [2]

Les ovaires ont d’abord une activité exocrine qui va permettre d’assurer la croissance
puis 'expulsion d’un ovocyte qui pourra ensuite étre fécondé.

Ils ont également une fonction endocrine indispensable a I'imprégnation hormonale
des tissus reproducteurs féminins: c’est cette imprégnation qui sera la clef de la
fécondation puis de la nidation de I'ceuf. [1]

Les ovaires vont synthétiser différents types d’hormones : les hormones stéroides et
les hormones peptidiques.

1. Les hormones stéroides

Ils sont au nombre de 3 et sont essentiellement synthétisés par les cellules de la
Granulosa du follicule (Figure 3).

On trouve :
- l'estrone (Figure 4), qui vient essentiellement de la conversion de
I'androsténedione au niveau des tissus adipeux et musculaires (Figure 7),

- l'estradiol (ou 17(3-estradiol) (Figure 5),
- l'estrione (Figure 6).

HO

Figure 4 - Structure de l'estrone. [4]
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Figure 5 - Structure de I'estradiol. [4]

OH

| OH
HO

Figure 6 - Structure de l'estrione. [4]

olesté aldostérone
ch rol 3 HSD = hydroxystéroide deshydrogénase
desmolase p— [
3B HSD déoxycorticosté
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l(ﬂa hydroxylase) l( 17a hydroxylase) (21 Hydroxylase) (173 Hydroxylase)
(3 HSD)
17a hydroxyprégnénolone ——» 17 OH progestérone —— | 44 deoxycortisol | —* cortisol
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Figure 7 - Biosynthése des hormones stéroides. [5]
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Le plus actif de ces cestrogenes est l'estradiol. Par le biais de ses récepteurs
disséminés un peu partout dans I'organisme, il va agir a plusieurs niveaux :

Sur l'utérus, en permettant a la muqueuse utérine de se reconstituer et de
s’étoffer en début de cycle. Il va également permettre d’augmenter la sécrétion
de glaire cervicale et de rendre celle-ci plus perméable au passage des
spermatozoides a 'approche de 1’ovulation.

Sur le vagin, en favorisant la croissance des cellules.

Sur les glandes mammaires, en permettant leur développement a partir de la
puberté.

Sur les os, en augmentant la rapidité de la croissance osseuse.

Sur les tissus adipeux, en les répartissant de maniére gynoide. L’estradiol
permet également d’augmenter les taux de HDL (Hight Density Lipoprotein)
par rapport a ceux de LDL (Law Density Lipoprotein).

Sur le systéme nerveux, et notamment au niveau du psychisme.

Sur le systeme pileux, en permettant 'apparition d'une pilosité pubienne et
axillaire notamment. [1]

Il y en a également 3 :

la prégnénolone (Figure 8),
la progestérone (Figure 9),
la 17-hydroxyprogestérone (ou 17-OHP) (Figure 10).

CH,

l
C=0

OH~ X

Figure 8 - Structure de la prégnénolone. [6]

CH,

|
C

@)

O
\

Figure 9 - Structure de la progestérone. [6]
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CH,

c=0
-~ OH

~
O/

Figure 10 - Structure de la 17-OHP. [6]

La progestérone est le principal progestatif de 1'organisme et est élaborée par les
cellules du corps jaune durant la deuxieme phase du cycle menstruel. Elle agit sur les
tissus préalablement imprégnés d’cestrogenes pour poursuivre ou contrebalancer les
effets de ces derniers :

- Sur l'utérus: la progestérone permet la poursuite du développement de
I'endometre en augmentant notamment la vascularisation et le
développement glandulaire. La progestérone inhibe aussi les contractions du
myometre, détend les muscles utérins et augmente 1'épaisseur de la glaire
cervicale.

- Sur le vagin: elle va, en opposition avec les cestrogenes, accélérer la
desquamation cellulaire.

- Sur les glandes mammaires : elle va poursuivre 'action des cestrogenes et va
accroitre le développement mammaire en vue d"une éventuelle lactation.

- Sur le systéme nerveux, la progestérone va avoir un effet calmant. [1]

Ils sont essentiellement sécrétés par les glandes surrénales et par les cellules de la
theque interne du follicule (Figure 3), mais demeurent dans des quantités
relativement faibles chez la femme.

Ilyena3:

- L’androstenedione (Figure 11) qui est le majoritaire et dont une partie est
transformée en cestrogenes dans les tissus périphériques comme évoqué
précédemment (Figure 7).

- La testostérone (Figure 12),

- La déhydroépiandrostérone (DHEA) (Figure 13). [1]
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Figure 11 - Structure de I'androsténedione. [6]

OH

2
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Figure 12 - Structure de la testostérone. [6]

o bl

Figure 13 - Structure de la DHEA. [6]

2. Les hormones peptidiques

Ces hormones sont des inhibines de type A ou de type B qui vont essentiellement
freiner la synthése de FSH au niveau de I'hypophyse. [1]
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II. Du cycle menstruel normal a la ménopause

Dans I'espece humaine, la période de reproduction de la femme s’étend de la puberté
a la ménopause. Elle est caractérisée par I'enchainement de cycles d’environ 28 jours
appelés cycles menstruels, débutant tous par une période de saignements ou

menstruations (Figure 14).

Au cours de chaque cycle, I'hypothalamus et I'hypophyse sont en étroite relation
avec l'utérus, le vagin et les ovaires. Chaque mois, le but de cette association est de

N

permettre la libération d'un ovocyte prét a eétre fécondé, puis d’assurer le
développement de 'ovule au sein d’'une muqueuse utérine dite « accueillante ». [7]

A. Le cycle menstruel

Coupe de la muqueuse utérine

P f*uumHWi'}w | A

500 ™ Progestérone (ng/mi)
B Estrogénes (pg/ml)

400 ™ LH (mUI)

FSH (ml1)

15

10

2888883

Jours les plus fécondants
Grossesse possible
12 3 45 6 7 8 9100111213 141516 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27
Jours du cycle
- ..
] r/f B -‘M‘i\. [
3?0 ,/ ) o [,
— -
[ s W e N o W N

Menstruation  Phase de prolifération Owulation Phase sécrétrice
(regles) (ou phase folliculaire) (ou phase lutéale)

A Courbe de température

Figure 14 - Modifications de la muqueuse utérine, évolution hormonale et courbe de

température au cours du cycle menstruel. [7]
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1. Phase folliculaire

Le début de cette phase coincide avec l'apparition des menstruations, caractérisées
par la desquamation de la paroi utérine, suivie de son évacuation par voie vaginale
sous forme de saignements de 4-5 jours environ.

La phase folliculaire dure généralement de 14 a 17 jours mais peut, quelques fois, étre
plus longue chez certaines femmes.

C’est durant cette période qu’'un follicule ovarien termine sa maturation pour
devenir un follicule mar aussi appelé follicule ovulatoire de De Graaf (Figure 15). [7]

Corona radiata
Liquide folliculaire

2 Ovocyte
P 23l I Cumulus oophorus
: ..:E:‘ Q } -':///
‘\3\-‘ , ,.;%L Théque interne
N §\§.’ R A Théque externe

Figure 15 - Follicule mar de De Graaf. [6]

Au début du cycle, 'hypothalamus sécrete de maniere pulsatile une hormone : la
GnRH, aussi appelée hormone de libération des gonadotrophines hypophysaires
(Figure 16).

1. PHASE FOLLICULAIRE

HYPOTHALAMUS GnRH pulsatile QL
/
| ¥ \ 0
HYPOPHYSE L FSI{ .=
Aromgtasc
v Y
OVAIRE Androgénes ———————————p Estrogénes

Figure 16 - Principales régulations hormonales au cours de la phase folliculaire. [8]

La GnRH va agir sur I'hypophyse qui va produire, a son tour, deux hormones : la LH
et la FSH (Figure 16).
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Dans la premiere partie de la phase folliculaire, c’est la légere augmentation de FSH
(appelée « fenétre de FSH ») qui permet a une dizaine de follicules environ d’étre
« recrutés » pour poursuivre leur maturation (Figure 14).

Au cours de ce développement, des hormones sont synthétisées par deux parties
bien distinctes des follicules :

- Sous l'impulsion de la LH, la theque interne fabrique des androgénes
(androstenedione et testostérone principalement) (Figure 17).

- Sous I'impulsion de la FSH, la granulosa synthétise de 1'inhibine B et utilise les
stéroides issus de la theque interne pour fabriquer des cestrogenes via une
enzyme appelée aromatase (Figure 17 & Figure 18). La FSH permet le
développement des follicules et induit leur sensibilisation aux effets de la LH.
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Figure 17 - La stéroidogénese ovarienne. [9]
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Figure 18 - Aromatisation des androgenes en cestrogenes. [9]
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Dans la deuxiéme partie de la phase folliculaire et en lien avec la maturation des
follicules, les taux d’inhibine B et d’cestrogenes continuent d’augmenter (Figure 14).
Ils exercent alors un rétrocontréle négatif sur la sécrétion de FSH, c’est-a-dire qu'’ils
freinent sa syntheése en bloquant I'hypothalamus : les taux de FSH redescendent
(Figure 14 & Figure 16).

Ainsi, les follicules ayant le plus besoin de FSH pour croitre cessent leur maturation
au profit du follicule le plus sensible a la FSH: c’est la « sélection » du follicule
dominant. Ce dernier continue son développement jusqu'a devenir un follicule
ovulatoire et synthétise de plus en plus d’cestrogénes, alors que les autres entrent en
atrésie.

Au niveau utérin, on assiste a une phase de prolifération cellulaire avec
augmentation de I'épaisseur de la muqueuse sous l'effet des cestrogenes: on a un
endometre folliculaire (Figure 14). [6] [7] [8] [9]

2. Ovulation

2. PHASE PREOVULATOIRE
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Figure 19 - Principales régulations hormonales au cours de 'ovulation. [8]

Lorsque le follicule a atteint le stade ultime de sa maturation, les taux d’cestrogenes
sont au plus haut (Figure 14) et exercent alors un rétrocontrole positif sur
I'hypothalamus et I'hypophyse.

En réponse a ce signal, on assiste a une décharge de LH (et de FSH) qui entraine,
environ 36 heures apres, la rupture du follicule aussi appelée ovulation (Figure 19).
Au niveau utérin, les fortes concentrations en cestrogenes permettent a la glaire
cervicale de devenir beaucoup plus fluide afin de faciliter le passage des
spermatozoides et ainsi, permettre la fécondation de 1'ovocyte mature. [6] [10]
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3. Phase lutéale

3. PHASE LUTEALE
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Figure 20 - Principales régulations hormonales au cours de la phase lutéale. [8]

Cette phase dure environ 14 jours et c’est durant cette période que 'utérus se prépare
a la nidation d"un ceuf fécondé en augmentant le réseau sanguin local (Figure 14).

Sa durée est toujours fixe, quelque soit la longueur totale du cycle.

Durant cette période, le follicule ayant expulsé I’ovocyte se transforme en corps jaune
et sécrete de la progestérone et de l'estradiol sous l'effet de la LH: c’est la
lutéinisation.

Les taux importants de progestérone exercent un rétrocontrdle négatif sur
I'hypothalamus puis, par conséquent, sur '’hypophyse (Figure 20): on a alors une
chute des taux de LH et de FSH (Figure 14).

Si I'ovocyte n'est pas fécondé, le corps jaune régresse en une dizaine de jours
environ, entrainant ainsi une chute des taux de progestérone et d’estradiol : c’est la
lutéolyse, caractérisée par le détachement de la paroi superficielle de I'utérus qui va
aboutir a la survenue des menstruations.

En conséquence de cette baisse de progestérone, la FSH est de nouveau sécrétée par
I'hypophyse, permettant ainsi la maturation de nouveaux follicules et le démarrage
du cycle suivant (Figure 14). [6] [7] [10] [11]

B. La périménopause

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), la périménopause est la période
durant laquelle apparaissent des signes cliniques et/ou biologiques annongant
I'approche de la ménopause. [12]

Elle représente la phase de transition entre la période reproductive et la ménopause.
Elle dure environ 5 ans et correspond au début de la réduction de I'activité ovarienne
par épuisement progressif du stock folliculaire : les ovaires ne fonctionnent plus de
maniére cyclique et sont incapables de produire des hormones et de libérer des
ovocytes de maniere réguliére. Durant cette période, on a un déclin progressif de
I’activité folliculaire se traduisant par une diminution de I'inhibine B (habituellement
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synthétisée par les cellules de la Granulosa et du corps jaune) et, donc par une
augmentation des taux de FSH par diminution du rétrocontrole négatif au niveau de
I"’axe hypothalamo-hypophysaire.

Les cycles sont tres irréguliers, les régles plus ou moins abondantes et fréquentes, et
on observe de fortes fluctuations hormonales. [2] [9] [10] [13] [14]

La périménopause peut étre découpée en trois phases distinctes (Figure 21) :

Les cycles a phase folliculaire courte (phase 1) : au début du cycle, on observe
une forte élévation de FSH permettant la croissance rapide du follicule
dominant. Comme dans un cycle menstruel classique, il en résulte un pic
d’cestrogenes aboutissant a 1’ovulation. Cependant, comme la croissance
folliculaire est plus rapide, le pic ovulatoire est plus précoce, ce qui se traduit
par un raccourcissement de la phase folliculaire et donc, par un cycle

menstruel plus court (inférieur ou égal a 25 jours).

Les cycles a corps jaune inadéquat (phase 2): on a toujours cette légere
élévation de FSH caractéristique du début de cycle, mais, le stock folliculaire
s’épuise de maniere trés importante et les rares follicules restants deviennent
beaucoup moins sensibles a '’hormone hypophysaire. La maturation a donc
plus de mal a aboutir et les ovulations deviennent rares et de mauvaise
qualité, ce qui se traduit par un allongement de la phase folliculaire.
En outre, si I'ovulation est de mauvaise qualité, le corps jaune ne synthétise
plus assez de progestérone et les concentrations ont tendance a diminuer ce
qui entraine un raccourcissement de la phase lutéale.

Les cycles a épuisement folliculaire (phase 3) : durant ces cycles, on n’a plus
aucune maturation folliculaire et, par conséquent, plus d’ovulation et plus de
phase lutéale. Les taux de FSH continuent d’augmenter et les concentrations
en cestrogenes sont variables.

Durant la périménopause, on observe une alternance anarchique de ces 3 types de
cycles et, plus on se rapproche de la ménopause, plus les cycles vont s’espacer. [13]

Cycle normal

Phase folliculaire-14 jours Ovulation Phase lutéale-14 jours
Phase 1
10 jours Ovulation 14 jours
Phase 2
25 jours Ovulation 10 jours
Phase 3

Cycle long-anovulation

Figure 21 - Les différents types de cycles de la périménopause. [13]
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Au niveau clinique, on distingue différents types de symptomes en lien avec les
fluctuations hormonales, et notamment celles des cestrogenes.

Durant les phases d’hypercestrogénie, les femmes peuvent souffrir de douleurs
mammaires, de ballonnements et de rétention hydro-sodée d’ou prise de poids. Sous
'effet de I'augmentation des cestrogenes et de la diminution de la progestérone, on
peut aussi observer un développement incontrolé de I'endometre conduisant a une
hyperplasie : c’est ce que I'on qualifie « d’état cestrogénique sans opposition » avec
un endometre épais, gonflé et mal organisé, qui va se décrocher de maniere
anarchique, entrainant alors des métrorragies (ce qui correspond a des saignements
entre les périodes de menstruations) ou des ménorragies (c’est-a-dire des
menstruations abondantes et prolongées). [10] [13]

Pendant les périodes d’hypocestrogénie, on observe souvent des bouffées de chaleur,
une sécheresse vaginale, une diminution de la libido et des troubles de I'humeur. [13]

C. La ménopause

Arrivant généralement vers 1'dge de 51 ans, la ménopause représente 1'étape ultime
de la vie reproductive de la femme, puisqu’elle correspond a l'arrét définitif des
cycles menstruels pendant une période d’au moins 12 mois consécutifs.

Elle est la conséquence d’un épuisement complet de la réserve folliculaire ovarienne
se traduisant par d’importantes carences en cestrogenes et en progestérone d’une
part, et par une trés forte augmentation de la FSH et de la LH hypophysaires d’autre
part, puisque ce sont les cestrogenes qui freinent normalement leur synthese. [9] [13]
A la ménopause cependant, la sécrétion d’androgenes continue et la seule synthése
persistante d’cestrogenes est celle de 1'estrone (E1) provenant de I'aromatisation des
androgenes au niveau des tissus adipeux (Figure 18). [15]
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III. Les symptomes liés a la périménopause et a la ménopause

A. Bouffées de chaleur

Aussi appelées bouffées vasomotrices, les bouffées de chaleur sont un fléau que
subissent environ 75% des femmes a un moment de leur vie (aussi bien a la
périménopause qu’a la ménopause).

C’est un ensemble de phénomenes que I'on peut découper en 3 phases :

- Premieére phase: on observe d’abord des prodromes types tremblements,
frissons, vertiges voire malaises.

- Deuxiéme phase : on ressent une onde de chaleur intense au niveau du thorax
et des épaules dans un premier temps, puis au niveau du cou et du visage
dans un second temps.

- Troisieme phase : il en résulte un état de sudation profuse avec palpitations
suivi d"une sensation de froid, un peu comme ce que 1’on observe lors d"un pic
de fiévre intense. Puis, rapidement, on a un retour a I'état normal. [14]

Pour expliquer ce phénomene, il faut rappeler qu’il existe, au niveau de
I'hypothalamus, le centre de régulation thermique de I'organisme. Cette toute petite
partie de l'hypothalamus contient ce que l'on appelle «la zone de neutralité
thermique » qui permet a I'organisme de réguler sa température :
- soit par vasodilatation périphérique, par augmentation du rythme cardiaque
et par sudation si la température centrale devient trop élevée,
- soit par vasoconstriction périphérique pour empécher les déperditions et pour
garder la chaleur centrale.

Chez une femme ménopausée, le centre de la thermorégulation est perturbé et la
zone de neutralité disparait : le seuil de sudation est alors abaissé entrainant ainsi des
épisodes vasomoteurs d’apparition soudaine et plus ou moins rapprochés dans le
temps (d'un ou deux par semaine a plusieurs par jour pour certaines femmes !).
L’apparition de ces bouffées vasomotrices semble étre favorisée par le stress, une
émotion intense ou simplement par une chaleur ambiante trop élevée. [16]

Elles sont aussi courtes (de quelques secondes a quelques minutes) que brutales et
peuvent aussi bien se dérouler le jour que la nuit; on peut alors aisément
comprendre quels peuvent étre leurs retentissements sur la qualité de vie des
patientes. [11]
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B. Troubles psychiques

1. Troubles de ’humeur

Les cestrogenes possédent des récepteurs au niveau du cerveau et permettent
d’augmenter le flux sanguin. D’autre part, ils ont un effet sur la sérotonine et la
monoamine, deux neurotransmetteurs agissant directement sur I’humeur.

Ainsi, nous pouvons facilement admettre qu’en période de ménopause, sous 1'effet
des carences en cestrogenes, certaines femmes puissent avoir des difficultés de
concentration, et puissent développer une certaine irritabilité, des sautes d’humeur
voire méme des dépressions.

De plus, il ne faut pas oublier que la ménopause, en plus d’entrainer d’importantes
modifications  physiologiques, s’accompagne souvent de changements
environnementaux et personnels: puisqu’elle intervient, la plupart du temps, au
moment ou les enfants quittent la maison et au moment ou I’on commence a penser a
la retraite, c’est dans ce contexte particulier que peut potentiellement s’installer une
dépression. [4] [16]

2. Insomnie

Comme nous l'avons vu précédemment, les cestrogenes ont tendance a tenir éveillé
et a donner du tonus. La progestérone, quant a elle, possede plutot un effet sédatif
qui contrebalance I’action des cestrogenes.

Durant la périménopause et au fur et a mesure de l'épuisement du capital
folliculaire, les ovulations deviennent sporadiques et le taux de progestérone a
tendance a diminuer : on n’a donc plus l'effet calmant de la progestérone, et les
femmes peuvent rencontrer des difficultés d’endormissement. [10]

De plus, nous avons également vu que les bouffées de chaleur peuvent étre
nocturnes ; ainsi, les nuits de certaines femmes sont constamment interrompues par
ces crises, les obligeant méme parfois a changer leurs draps en plein milieu de la nuit.

3. Asthénie

Les changements hormonaux qu’'impliquent la périménopause et la ménopause sont
un véritable bouleversement pour I'organisme.

Dans le paragraphe précédent, nous avons pu comprendre que, d’une part, les nuits
sont mouvementées, puisqu’entre difficultés d’endormissement et réveils nocturnes
multiples, il est difficile pour I'organisme de récupérer correctement, et bien souvent,
c’est une période durant laquelle la femme manque de sommeil et se trouve chaque
jour de plus en plus fatiguée.

D’autre part, il a été montré que le cerveau possede des récepteurs aux cestrogenes.
Lorsqu’ils sont stimulés, ils permettent la sollicitation de 1'organisme et augmentent
le tonus général. Au moment ot les taux circulants d’cestrogenes diminuent, on peut
donc constater un manque de stimulation et une certaine lassitude venant s’ajouter
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au manque de sommeil : la femme est en état de fatigue important, c’est-a-dire en
véritable asthénie. [3]

C. Altérations cutanéo-muqueuses

1. Peau

Au niveau cutané, la baisse d’cestrogénes entraine une atrophie de I'épiderme ainsi
qu'un amincissement progressif de l'interface épiderme-derme, ce qui explique
I"amincissement de la peau.

De plus, le nombre de glandes sébacées s’amenuise et 'eau, 1'acide hyaluronique et
les glycosaminoglycanes présents dans le derme vont diminuer, ce qui entraine une
perte d’hydratation et de densité de la peau.

En outre, on observe une diminution du nombre de mélanocytes fonctionnels, ce qui
provoque une paleur de la peau.

Enfin, les fibres élastiques deviennent épaisses et déstructurées, ce qui se traduit par
un manque d’élasticité de la peau et ce qui provoque l'apparition de rides.

On sait également que la vascularisation dermique se raréfie, ce qui pourrait
expliquer pourquoi, a la ménopause, certaines femmes souffrent de frilosité et/ou
d’une cicatrisation plus lente [17]

2. Pilosité

A la suite de la diminution des cestrogenes, les androgénes vont prendre le dessus,
et, chez certaines femmes, il peut se développer une pilosité plus intense de type
masculine (au niveau de la levre et du menton notamment) ainsi qu'une perte de
densité des cheveux et un début de calvitie, ce qui peut étre tres difficile a accepter
pour une femme. [10] [17]

On va également observer, toujours en lien avec cette déplétion cestrogénique, une
perte de pilosité au niveau pelvien et axillaire. [2]

3. Sécheresse vaginale

La structure du vagin étant en lien avec les cestrogeénes, on observe une atrophie
vaginale ainsi qu'une diminution des sécrétions d’oti dessechement muqueux
important.

Généralement, cet inconfort intime ainsi que la fatigue chronique et les
transformations morphologiques évoquées plus haut entrainent une baisse
importante du désir sexuel pouvant étre problématique pour certains couples et
ayant parfois de forts retentissements psychologiques. [17]
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D. L’ostéoporose

L’ostéoporose est une pathologie diffuse du squelette au cours de laquelle on
constate une diminution progressive de la résistance osseuse.Généralement, elle
touche d’abord les os des vertebres, des poignets et du col du fémur.

D’ordinaire, ce sont les cestrogenes qui stimulent la production de facteurs
ostéoblastiques, c’est-a-dire d’éléments permettant la synthese du tissu osseux. De
plus, ils inhibent la production des facteurs ostéoclastiques, autrement dit, les
facteurs responsables de la dégradation du tissu osseux.

En outre, certains auteurs ont mis en évidence que le manque d’cestrogenes pouvait
aussi avoir des conséquences au niveau des intestins, en diminuant 1’absorption de
calcium, et au niveau des reins, en limitant la réabsorption tubulaire.

A la ménopause, on assiste donc a une accélération de la déminéralisation osseuse
avec perte de densité et diminution de la qualité de 'architecture osseuse pouvant
entrainer des fractures. [9] [14] [18]

E. Arthrose

D’apres de nombreuses publications, il parait établi que le cartilage articulaire est
hormonosensible puisqu’il contient des récepteurs aux cestrogenes. Les effets
observés seraient dose-dépendants et il semblerait qu'a un taux physiologique, les
cestrogénes aient un effet protecteur.

Selon la littérature, les carences oestrogéniques rencontrées a la ménopause
s’accompagneraient d'une augmentation de la fréquence de survenue d"une arthrose

des mains, des genoux et des hanches (avec une sévérité plus accrue pour cette
dernieére). [19]

F. Perturbations métaboliques

Au moment de la ménopause, on constate des perturbations lipidiques importantes,
avec notamment une augmentation du cholestérol total, des LDL et des triglycérides
(TG), alors qu’au contraire le HDL c’est-a-dire le « bon » cholestérol, a tendance a
diminuer. On assiste également a une modification du morphotype puisque I'on peut
constater chez la femme un changement de répartition des graisses avec
augmentation de la ceinture abdominale (répartition androide).

D’autre part, la perturbation du métabolisme hydro-électrolytique entraine une
rétention hydro-sodée, ce qui peut conduire a une prise de poids importante.

Si I'on ajoute a ces trois constatations le fait que les cestrogénes sont impliqués dans
le remodelage et 'adaptation de I’endothélium aux variations de débit vasculaire, on
peut facilement imaginer que toutes ces modifications augmentent considérablement
le risque de survenue d’une maladie cardio-vasculaire, et notamment le risque de
développer de I'athérosclérose.

En outre, il s’installe une résistance progressive de 1'organisme a I'insuline, avec un
risque majoré de développer un diabete de type II. [14] [16] [20]
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Deuxieme partie : Etude botanique et
physicochimique
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I. Passiflore (Passiflora incarnata L.)

A. Classification et dénominations

Selon la classification de Linné, la passiflore fait partie de la famille des
Passifloracées.

Noms francais : passiflore, fleur de la passion.

Noms anglais : maypop, passionflower, passion vine.

Nom pharmaceutique : Passiflorae herba. [21] [22] [23]

B. Description et caractéristiques

La passiflore est une plante vivace grimpante pouvant atteindre 9 metres de haut et
originaire du sud des Etats-Unis et du Mexique.

Ses feuilles (Figure 22), de couleur vert vif, sont alternes, de forme ovale et possedent
un limbe denticulé et trilobé, le lobe central étant le plus imposant. Elles sont insérées
sur un long pétiole velu et possedent, en leur centre, une nervure principale
rougissante a la base.

Figure 22 - Photographie de feuilles et de fruits de P. incarnata L. [24]

Les tiges de la passiflore sont ligneuses, creuses, striées de maniere longitudinale, et
possédent des petites vrilles logées a la base des feuilles permettant a la plante de
grimper et de s’attacher solidement a son support.

Elles sont glabres, de couleur grise avec un léger aspect pubescent au niveau des
parties jeunes.

33



Les fleurs (Figure 23), facilement identifiables par leur aspect particulier, sont
constituées de plusieurs parties :

Le calice, composé de 5 sépales épais de forme incurvée. Ils sont de couleur
verte sur 'extérieur et de couleur blanche vers l'intérieur

La corolle, constituée de 5 pétales blancs plus fins que les sépales et disposés
de maniere alterne avec ces derniers.

Une couronne d’appendices pétaloides bicolores, blancs vers 'intérieur de la
fleur et pourpres vers I'extérieur.

L’androcée, composé de cinq étamines orangées

Le gynécée, constitué d’un ovaire uni loculaire a trois branches stigmatiques.

Figure 23 - Photographie de fleurs de P. incarnata L. [25]

Le fruit (Figure 22), quant a lui, ressemble a une petite pomme vert-brun de forme
ovale de 4 a 5 centimetres de hauteur. Sa chair jaune est comestible et contient de tres
nombreuses graines coriaces. [26] [27]
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C. Composants

La drogue de la passiflore est composée des parties aériennes de la plante. [27]

1. Flavonoides

Ce sont des pigments qui peuvent notamment étre responsables de la coloration des
fleurs, et qui permettent de protéger les feuilles contre les rayonnements ultra-
violets.

Ils sont tous constitués d’'un méme élément de base : le 2-phénylchromane.

Le groupe des flavonoides peut étre divisé en 6 classes selon leur structure et leur
degré d’oxydation :

- Les flavones et flovonols qui, dans 90% des cas, possedent un hydroxyle
(-OH) en C-5 et en C-7. IIs possédent aussi, dans 80% des cas, un -OH ou un
-OCHs en C-4'.

- Les flavanones et dyhydroflavanols, qui sont caractérisés par 'absence de
double liaison en 2,3 et par la présence de centres d’asymeétrie.

- Les biflavonoides, qui sont des flavonoides, de méme type ou non, liés entre
eux, notamment par les C-6 ou C-8.

- Les chalcones, qui sont des flavonoides dépourvus de cycle C (puisque ce
dernier est ouvert), et les aurones, qui sont caractérisées par la présence d’une
structure 2-benzylidenecoumaranone.

- Les hétérosides flavonoiques

- Les C-hétérosides [27]

La principale propriété des flavonoides est leur action veinotonique et
vasculoprotectrice. En effet, selon certains auteurs, ils seraient inhibiteurs de la
hyaluronidase : ils permettraient donc de maintenir I'intégrité de la paroi vasculaire.
En outre, il a été avancé qu’ils aideraient a renforcer la résistance des parois
veineuses et a diminuer la perméabilité capillaire, ce qui explique donc leur

utilisation dans le traitement de I'insuffisance veineuse chronique.

Certaines études menées in vitro tendent a montrer que les flavonoides, et plus
particulierement les flavonols, sont des molécules antioxydantes. En effet, ils seraient
capables de piéger les radicaux libres comme le radical superoxyde et le radical
hydroxyle formés lors d’épisodes d’anoxie ou d’inflammation. Les flavonoides
permettraient donc de diminuer les phénomeénes d’oxydation lipidique responsables
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de I'apparition de plaques athéromateuses, et de limiter les altérations génomiques
ainsi que les dégradations cellulaires aboutissant a des processus de cancérisation et
de dégénérescence des cellules nerveuses.

En outre, les flavonoides seraient des inhibiteurs non spécifiques de la catéchol-O-
méthyltransférase, hormone qui participe au catabolisme des catécholamines ; les
flavonoides permettraient donc d’augmenter les taux de catécholamines comme la
dopamine ou I'adrénaline par exemple. [27] [28]

En ce qui concerne la passiflore, les parties aériennes, et plus particulierement les
feuilles, renferment jusqu'a 2,5% de flavonoides qui sont des C-hétérosides (Figure
24) :

- Des mono-C-glucosyl flavones :
o Vitexine et isovitexine
o Orientine et isoorientine.

- Des di-C-hétérosides flavones :

o Saponarine

o Lucénine-2

o Vicénine-2

o Shaftoside et isoshaftoside.
- Des biosides C-hétérosidiques :

o Isovitexine-2"'-glucoside
o Isoorientine-2"'-glucoside. [27] [29]
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vitexin H OH ge H
isovitexin gle OH F H
orientin H OH glc OH
isoorientin glc OH H OH
schaftoside gle OH ara H
isoschaftoside  ara OH gec H
vicenin-2 glc OH glc H
lucenin-2 glc OH glc OH
isovitexin-2”

-O-glucoside soph  OH H H
isoorientin-2”

-O-glucoside soph OH H OH

ara = a—L—arabinopyranosyl|
glc = p—b—glucopyranosyl 1 9
soph = sophorosyl (sophorose = glucose — glucose)

Figure 24 - Structure des flavonoides de P. incarnata L. [23]

2. Alcaloides

Les alcaloides sont des substances naturelles tres largement retrouvées dans le régne
végétal, et en particulier chez les angiospermes. Ce sont des molécules qui possedent
une structure complexe: ils sont synthétisés a partir d’acides aminés et sont
constitués d"un hétérocycle comportant un atome d’azote a I'intérieur.

Ces substances, qui se comportent comme des bases, possedent des propriétés
pharmacologiques tres marquées. Ainsi, certains agissent sur le systeme nerveux
central alors que d’autres agissent sur le systeme nerveux autonome.

Certains alcaloides ont également une action curarisante, une action anesthésiante,
ou encore une action antitumorale, ce qui fait du groupe des alcaloides I'un des plus

intéressants du point de vue pharmaceutique. [27]

Concernant la passiflore, des alcaloides indoliques du groupe des P-carbolines ont
été mis en évidence dans les parties aériennes de la plante (Figure 25) [22] [27] :

- Harmol

- Harmine

- Harmalol

- Harmaline

- Et plus particulierement I’harmane, qui est I'alcaloide majoritaire. [27] [29]
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Figure 25 - Structure des alcaloides de P. incarnata L. [23]

Certaines analogies structurales ont été faites entre les alcaloides indoliques et des
neuromédiateurs tels que la sérotonine, 'adrénaline et la noradrénaline. Selon les
pharmacologues, ils agissent un peu comme des Inhibiteurs de la Mono-Amine
Oxydase (=IMAO), puisqu’ils entrent en interaction avec les récepteurs et
augmentent 1'activité de ces médiateurs.

C’est 'affinité de ces alcaloides pour les récepteurs de la sérotonine notamment qui
entrainerait une modification de la conscience, de la perception et des émotions,
voire méme, des hallucinations. [23] [26] [27]

Cependant, les alcaloides ne sont présents que sous forme de traces puisque leur
concentration ne dépasse pas les 0,07%. [27]

3. Maltol et Ethylmaltol

Les parties aériennes de la passiflore renferment environ 0,05% de maltol, aussi
connu sous le nom de 2-méthyl-3-hydroxypyrone (Figure 26). [27]

O. _CHs

OH

O
Figure 26- Structure du Maltol de P. incarnata L. [23]
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4. Autres composants

Ce sont essentiellement du raffinose, du sucrose, du glucose et du fructose. [23]

On retrouve dans la racine de passiflore de la 7-hydroxy-coumarine, aussi appelée
ombelliférone, ainsi que de la 7-hydroxy-6-méthoxy-coumarine, également appelée
scopolétine. [26]

Ce sont notamment de I'acide oléique, de I'acide linoléique, de I’acide linolénique, de
'acide palmitique et de 'acide myristique. [23]

On retrouve du stigmastérol et du sitostérol. [23]

Elle est essentiellement composée de carbures terpéniques, de carvone, d’alcool
benzylique, d’alcool phénétylique, d"hexanol et de linalol.
On la retrouve dans la plante a une teneur d’environ Img/kg. [27]

On retrouve notamment la gynocardine (Figure 27) qui est caractéristique du genre
incarnata. [26]

ullIOH

OH

Figure 27 - Structure de la gynocardine de P. incarnata L. [23]
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D. Propriétés

1. Sédative et hypnotique

Cette propriété est 'une des plus connues de la passiflore.

A T'heure actuelle, de nombreuses spécialités contenant cette plante, entre autres,
sont disponibles sur le marché afin de soulager les troubles mineurs du sommeil,
comme les spécialités Euphytose®, Passiflorine®, Sédatif tiber® ou encore
Sympavagol®, pour ne citer qu’elles. [30]

En outre, de nombreuses expérimentations ont été menées afin de montrer 1'effet
sédatif de la passiflore.

Par exemple, en 1997, des chercheurs ont étudié 1'effet de différentes concentrations
d’extraits aqueux de passiflore sur le comportement de souris. Pour se faire, ils ont
procédé a des injections intra péritonéales de ces différentes solutions et ont ensuite
observé les déplacements des animaux: il a été rapporté une diminution tres
importante de la locomotion et du nombre de pas effectués, ce qui montre un effet
sédatif du produit. De plus, ils ont réussi a montrer qu'une dose de 800 mg/kg
d’extrait aqueux de passiflore avait un effet hypnotique. [31]

Un autre essai, mené en 2011, a tenté de montrer les effets de la passiflore sur la
qualité du sommeil chez I'Homme. Pour cette expérience menée en double aveugle,
41 volontaires sains (14 hommes et 27 femmes agés de 18 a 35 ans) présentant des
troubles mineurs du sommeil, ont étés répartis en deux groupes :

- le groupe A a recu des sachets de poudre de persil (= placebo),

- le groupe B a recu des sachets de poudre de passiflore (mélange de feuilles,

tiges, fleurs et graines).

L’expérience s’est déroulée sur deux périodes d'une semaine, entrecoupées d’'une
semaine d’arrét. Chaque participant a regu une tasse standardisée de 250 mL pour
faire infuser chaque soir un sachet de plante seche dans de I’eau chaude durant 10
minutes, et consommer cette tisane une heure avant le coucher.
Au terme de ces deux périodes et malgré la faible quantité de plante utilisée, il a été
montré une amélioration significative de la qualité du sommeil percue par les
participants, et ce, malgré une dose 3 fois inférieure a la dose officielle recommandée
qui est de 3 prises par jour. [32]

A ce jour, de tres nombreuses études ont été menées pour mettre en évidence cette

propriété de la passiflore, aussi bien sur les animaux que sur les Hommes, et son
action sédative n’est aujourd hui plus a démontrer.
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2. Anxiolytique

L’effet anxiolytique de la passiflore est, lui aussi, énormément documenté.
Deux spécialités contenant, entre autre, de la passiflore, sont disponibles en

pharmacie pour lutter contre les états anxieux, a savoir Sédatif tiber® et Euphytose®.
[30]

La encore, les expérimentations sur I'Homme et I’animal sont nombreuses.

On peut par exemple évoquer le travail de Soulimani et Al., au cours duquel des
souris ont été placées dans un endroit inconnu, donc source de stress, et présentant
un escalier. Les souris ont requ des injections intra péritonéales de différentes
concentrations d’extrait hydro-alcoolique de passiflore, puis leurs déplacements ont
été analysés : il a été mis en avant que I'extrait de passiflore entraine chez les souris
une augmentation du nombre de marches franchies, ce qui traduit une diminution de
la composante anxiogene.

D’autre part, et pour conforter les résultats obtenus, ils ont testé ces extraits hydro-
alcooliques en placant les souris dans un endroit inconnu présentant une zone
d’ombre et une zone éclairée. Instinctivement, les souris se réfugient dans 1’obscurité
pour se cacher, mais, avec I'extrait de passiflore, il a été noté une augmentation
significative du temps passé en zone éclairée, ce qui traduit, 1a encore, une
diminution de I'anxiété chez ces animaux. [31]

Chez 'Homme, un essai publié en 2001 et réalisé sur 32 patients volontaires
(hommes et femmes agés de 19 a 47 ans), a permis de comparer I'efficacité de la
Passiflore et de I'oxazépam sur les troubles de 1'anxiété. Lors de cet essai randomisé
mené en double aveugle, deux groupes distincts ont été formés :
- le groupe 1 a recu quotidiennement 45 gouttes d’extrait de passiflore + 1
comprimé de placebo,
- le groupe 2 a regu, quant a lui, 45 gouttes de placebo + 1 comprimé
d’oxazépam 30mg par jour.
Il a été observé une nette amélioration pour le groupe 2 au bout de 4 jours
d’expérimentation, alors que pour le groupe 1, le bénéfice n"a été visible qu’apres 7
jours. Cependant, en ce qui concerne l'efficacité a long terme, aucune différence
significative n’a été relevée entre les deux groupes : au bout de 4 semaines, I'efficacité
dans les deux groupes était identique. En ce qui concerne la survenue d’effets
indésirables, il est a noter que le traitement par oxazépam a eu beaucoup plus
d’impact sur la diminution des performances au travail que pour le groupe recevant
la passiflore. Ainsi, au regard de cette expérience, il peut étre admis que la passiflore
a un réel potentiel thérapeutique pour le traitement des troubles de I'anxiété chez
I’'Homme. [33]

Traditionnellement, la passiflore est utilisée pour ses propriétés sédative et
anxiolytique, mais elle posseéderait également d’autres propriétés intéressantes.
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3. Anticonvulsivante

Lors d'une étude menée en 2003, des scientifiques ont testé 1'extrait hydro-alcoolique
de feuille de passiflore sur des souris, pour mettre en évidence sa propriété
anticonvulsivante. Pour se faire, ils ont injecté cet extrait en intra-péritonéal, puis,
une heure apres, ils ont procédé a I'administration d'un agent convulsivant : le
pentylenetétrazole.

A la suite de ces injections, il a été constaté un retard significatif de la survenue des
convulsions. De plus, les scientifiques ont mis en évidence une augmentation de la
durée de survie des animaux ayant recu une injection d’extrait de passiflore.

Il est a noter que des résultats similaires avaient déja été mis en évidence en 1996
avec de la poudre de tige, de feuille et de fleur, & une dose orale de 60 mg/kg de
poids corporel. [23]

4. Antitussive et anti-asthmatique

En 2002, Dhawan et Sharma ont comparé !'efficacité de 1'extrait hydro-alcoolique de
feuille de passiflore avec la codéine. Pour se faire, ils ont mis des souris en contact
avec du dioxyde de soufre pendant une minute afin d’induire une toux. Puis ils leur
ont donné, per os, de I'extrait de passiflore (a 100 ou 200 mg/kg) ou de la codéine (a
10 ou 20 mg/kg). Durant 5 minutes, ils ont mesuré la fréquence de survenue d"une
toux chez I’animal.
A la fin de cette expérience, il a été observé une nette diminution de la toux,
comparable pour les deux substances testées :

- Une diminution de 34 a 39 % pour les concentrations les plus basses des deux

substances,

- Une diminution de 61 a 64% pour les concentrations les plus hautes.
Cette expérience permet, des lors, de mettre en évidence un potentiel antitussif
intéressant de I'extrait de passiflore, mais cela reste a explorer davantage. [34]

5. Hypoglycémiante et hypolipémiante

Dans une étude parue en 2012, des scientifiques ont tenté de mettre en évidence la
propriété hypoglycémiante de la passiflore. Pour cela, ils ont testé, chez des souris,
des extraits hydro-alcooliques de passiflore dosés a 100 et 200 mg/kg/jour per os,
comparativement a un extrait de glibenclamide (10 mg/kg/jour per os). Apres avoir
induit un diabete expérimental chez ces souris par injection intra péritonéale de
streptozotocine, des mesures sanguine et urinaire ont été faites durant 15 jours.

Au terme de ces deux semaines, les chercheurs ont pu noter une trés nette
diminution des taux sanguins et urinaires de glucose avec I'extrait de passiflore dosé
a 200 mg/kg/jour : les résultats étaient, certes, moins bas que pour I'antidiabétique,
mais il n’en reste pas moins que les taux sanguins ont été plus que divisés par deux
par rapport a une souris non traitée.

De plus, ayant été observé que les troubles glycémiques du diabéte s’accompagnent
souvent de troubles lipidiques, ces chercheurs ont également mesuré les taux de
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lipides sanguins. Il a été observé, a la concentration de 200 mg/kg/jour, une tres
nette amélioration du profil lipidique. En effet, les LDL ont diminué de moitié par
rapport a un sujet diabétique. Les HDL, quant a elles, ont augmenté de plus de 73%
par rapport a un sujet diabétique.

Cette expérimentation évoque un réel potentiel de I'extrait de passiflore vis-a-vis des
troubles métaboliques, méme si aucune étude n’a, pour l'instant, été menée chez
I’homme. [35]

6. Anti-addiction

Une étude randomisée en double aveugle a été menée en 2001 sur 65 hommes
volontaires. L’expérience a consisté a comparer le sevrage aux opiacés par clonidine
(agoniste a-2) + placebo vs clonidine + passiflore, per os et durant 14 jours. Au terme
de la période expérimentale, il a été montré que les patients ayant regu le traitement
par passiflore présentaient moins de symptéomes de manque au niveau mental que
les autres. [36]

Certaines autres études précliniques ont également mis en évidence le potentiel de la
passiflore dans le traitement des dépendances au cannabis, a I'alcool, au tabac, aux
amphétamines, aux morphiniques et aux benzodiazépines. Elle permettrait, entre
autre, de diminuer 1'anxiété relative au sevrage. [23] [37]

7. Aphrodisiaque

Lors d’une étude menée chez la souris en 2003, il a été montré qu'un extrait hydro-
alcoolique de feuille de passiflore a une dose de 100 mg/kg de poids corporel et
administré per os, augmentait considérablement le nombre de coits.

Chez le rat, une expérience similaire a montré que, non seulement le nombre de coits
augmentait, mais qu’il était accompagné d’une augmentation de la quantité de
sperme et, 4 forciori, d'une augmentation du nombre de femelles gestantes. [23]

8. Discussion sur la relation composition-propriétés

Il est difficile de faire un lien entre activité pharmacologique de la passiflore et
composition. Selon de nombreux auteurs, les flavonoides et les alcaloides seraient
des molécules importantes pour son activité, mais aucun mécanisme d’action n’est
clairement établi.

En effet, le maltol est certes un dépresseur du systeme nerveux central, mais nous
avons vu précédemment qu’il n’est présent qu’a 1'état de traces dans la plante : dans

ces conditions, peut-il vraiment expliquer ces propriétés ?

En outre, les alcaloides de type [-carbolines, comme I’harmane, ont une activité
stimulante du systeme nerveux central voire hallucinogene, et une activité
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d’inhibiteur de la monoamine oxydase, qui pourrait avoir une action anti-dépresseur.
Mais si, comme pour le maltol, on se reporte aux taux d’alcaloides précédemment
évoqués, la question se pose a nouveau : est-ce que seulement 0,07% d’alcaloides
pourraient expliquer un tel type d’action ?

Pour expliquer les propriétés pharmacologiques de la passiflore, nous pouvons
essayer de nous tourner vers les flavonoides.

Plusieurs travaux ont montré qu'un flavonoide en particulier, la 5,7-dihydroxy-
flavone, serait un ligand pour les récepteurs aux benzodiazépines. Ainsi, ce
flavonoide aurait une action sur le systéme GABA-ergique en augmentant
notamment l'activité de 'acide a-aminobutirique (GABA) : ceci pourrait expliquer
les actions sédative, anxiolytique et anti-convulsivante.

De plus, via cette activité sur le systeme GABA-ergique, on pourrait émettre
I'hypothése que la propriété antitussive mise en évidence précédemment pourrait
étre corrélée a I'action myorelaxante de la passiflore.

En ce qui concerne son effet métabolique et aphrodisiaque, cela reste, pour le
moment, sans explication. [26] [27]

E. Effets indésirables, précautions d’emploi et contre-indications

Des administrations aigties d’extrait de passiflore par voie intrapéritonéale et a la
dose de 0,9 g/kg n’ont montré aucune toxicité chez la souris.

Chez le rat, des administrations répétées d’extrait hydro-alcoolique de passiflore a la
dose de 10 mL/kg et sur une durée de trois semaines n’ont également montré aucun
effet indésirable.

La passiflore n’aurait pas non plus d’effet génotoxique.

Chez I'Homme, certains auteurs ont rapporté de rares cas de troubles de la
conscience, mais aucune relation de cause a effet n’a clairement pu étre établie avec la
prise de passiflore.

Les doses recommandées par voie orale sont de I'ordre de :
- 0,5 a 2 grammes de plante séchée en infusion de 10 a 15 minutes, 3 fois par
jour, avec un maximum de 8 g/jour,
- 0,544 mL de teinture 3 fois par jour. [21] [23] [27]
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II. Hamamélis (Hamamelis virginiana L.)

A. Classification et dénominations

Selon la classification de Linné, 'hamamélis fait partie de la famille des
Hamamelidacées.

Nom francais : hamamélis de Virginie.

Nom anglais : witch hazel.

Nom vernaculaire : noisetier des sorciéres.

Noms pharmaceutiques : Hamamelidis cortex et Hamamelidis folium. [21] [22]

B. Description et caractéristiques

L’hamamélis est un arbuste originaire d’Amérique de 1'Est, pouvant atteindre 7
meétres de haut et qui a été importé en Europe au 18¢me siecle.

En France, c’est une plante que 'on retrouve dans des zones boisées et plutdt
humides, notamment en Ardéche.

D’une silhouette proche de celle du noisetier et au vu des « pouvoirs magiques » que
lui ont prétés les sorciers a travers les ages, il est également surnommé « noisetier des
sorcieres ».

Ses feuilles caduques, de couleur verte a brun-vert, sont de forme ovale et présentent
une asymétrie a leur base (Figure 28). Leur nervure principale possede une saillance
importante sur la face inférieure. Les feuilles sont attachées aux branches par un
court pétiole et les bords du limbe sont dentés.

Figure 28 - Photographie de feuille de H. virginiana L. [22]
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Les branches sont, quant a elles, tortueuses et ramifiées. L’écorce de '’hamamélis est
lisse et de couleur brun péle.

Les fleurs (Figure 29) sont de petite taille et sont regroupées en bouquets a la base des
feuilles ; elles sont formées par :

- Un calice, composé de 4 sépales,

- Une corolle, constituée de 4 pétales trés étroits de couleur jaune d’or,

- Un androcée, composé de 4 étamines fertiles et de 4 stériles,

- Un gynécée, constitué de 2 carpelles.
Il est a noter que les fleurs ne s’ouvrent qu’a I'automne, apres la chute des feuilles.

Figure 29 - Photographie de fleurs de H. virginiana L. [38]

Le fruit se trouve sous forme de capsule ligneuse et renferme des graines de couleur
noire. [21] [22] [39] [40]

C. Composants

1. Tanins
Les tanins sont des composés phénoliques hydrosolubles d’une masse moléculaire
comprise entre 500 et 3000, et qui ont la capacité de tanner la peau et de précipiter les
alcaloides, la gélatine et d"autres protéines.

Il en existe 2 types :

- Les tanins hydrolysables

Ce sont des oligo ou des polyesters d"un sucre (souvent du glucose) et de molécules
d’acide-phénol.
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L’acide-phénol peut étre :
o L’acide gallique (Figure 30) : on a alors un tanin gallique,
o L’acide hexahydroxydiphénique ou un de ses dérivés (acide
déhydrohexahydroxydiphénique ou acide chébulique) (Figure 31 &
Figure 32) : on a alors un tanin ellagique.
Certains tanins hydrolysables sont, quant a eux, plus complexes : ils résultent de
I'addition d"un tanin ellagique avec un dérivé flavanol, procyanidol ou flavonol. [27]
[40]

CO,H
HO ' OH
OH

Figure 30 - Structure de 'acide gallique. [27]

HO,C CO2H

Figure 31 - Structure de 'acide hexahydroxydiphénique. [27]

CO,H CO.H

HO,C OH
HO

(o)

Figure 32 - Structure de l'acide chébulique. [27]

- Les tanins condensés, aussi appelés proanthocyanidols, qui sont des
polymeres flaviniques (constitués d’unités flavan-3-ols) (Figure 33). [27]
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Figure 33 - Structure du flavan-3-ol. [27]

47



En ce qui concerne 'hamamélis, on retrouve des tanins dans les tiges et 'écorce en
quantités moindres. Dans les feuilles, en revanche, les quantités sont plus
importantes et peuvent aller de 3 a 10%.

Les principaux tanins retrouvés sont :

- Des tanins hydrolysables :
o Acide gallique (Figure 30) et polygalloylglucose.

- Des tanins condensés :
o Hamamélitanin (Figure 34)
o Gallate d’épicatéchol (Figure 35). [27] [40]

OH OH
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Figure 34 - Structure de 'hamamélitanin. [27]

Gallate d'épicatéchol

OH

Figure 35 - Structure du gallate d'épicatéchol. [22]

2. Flavonoides

Ils sont surtout présents dans les feuilles, et on en retrouve deux en particulier :
- Kaempférol,
- Quercétine. [21]
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3. Autres composants

- Carbures aliphatiques
- Polysaccharides (arabinanes et arabinogalactanes)
- Huile essentielle :

o de0,1a0,5% dans 1'écorce,

o de0,04a0,14% dans les feuilles. [21]

D. Propriétés

1. Propriétés reconnues

L’hamamélis est, depuis longtemps, connu pour ses propriétés vasoconstrictrice,
hémostatique et astringente (notamment par la présence de tanins), et les thérapeutes
le prescrivent souvent comme tonique veineux ou comme décongestionnant pelvien.

Lors d’expériences pratiquées sur le lapin, il a été observé que lors d'une
administration intra-aortique de teinture d’hamamélis dosée a 300 mg/L, le débit de
perfusion diminue rapidement et fortement, ce qui montre son effet vasoconstricteur.

Une autre expérience menée sur 30 volontaires sains a pu montrer qu une application
topique d'un extrait de feuille d’hamamélis réduisait significativement Ia
température de la peau, vraisemblablement via son effet vasoconstricteur.

En France, une note de I’Agence du médicament datant de 1998 indique que la feuille
d’hamamélis peut étre utilisée par voie orale ou locale en cas d’insuffisance veineuse
et de troubles hémorroidaires. De plus, elle indique que la feuille d’hamamélis peut
étre utilisée en application locale en cas d’irritation ou de géne oculaire, ainsi qu’en
bain de bouche pour I'hygiéne bucco-dentaire.

La monographie allemande précise, quant a elle, que la feuille et la racine
d’hamamélis peuvent aussi étre utilisées en cas d’inflammation locale et de petites
lésions cutanées (comme un coup de soleil léger, un eczéma ou un érythéme fessier
par exemple). [22] [23] [27]

2. Autres propriétés

En dermatologie, il a été mis en évidence que I'hamamélis possede une activité
antibactérienne modeste, notamment sur les bactéries GRAM négatif.

Lors d’'une étude réalisée en 2014, il a été démontré que les tanins contenus dans
I’hamamélis ont aussi une action antivirale, notamment sur le virus Influenza de type
A et sur le Papillomavirus de type 16. [22] [41]

Dans un article publié en 2012, il a été montré que les tanins contenus dans

I'hamamélis (et notamment 1’hamamelitanin) ont une capacité a réguler la
prolifération cellulaire et 'apoptose des cellules cancéreuses du colon.
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Il a également été évoqué dans la littérature que le pentagalloylglucose lutterait
contre les cancers du poumon, de la prostate et contre les sarcomes. [42]

L’hamamelitanin serait aussi antioxydant et aurait une activité inhibitrice vis-a-vis
du TNF-q, ce qui lui donnerait la capacité de protéger les fibroblastes des radiations
ultra-violettes. [22]

Chez le chien, les chercheurs ont mis en évidence qu'un extrait aqueux d’hamamélis
injecté par voie intra-vasculaire reldcherait les fibres musculaires lisses de l'intestin.
Certains auteurs recommandent de ce fait '’hamamélis en traitement des diarrhées.
[22] [23]

E. Effets indésirables, précautions d’emploi et contre-indications

Les tanins contenus dans les tiges, 1'écorce et les feuilles d’hamamélis nécessitent
quelques précautions d’emploi.

En effet, certaines études assez anciennes ont montré que les tanins, en fortes
concentrations, pouvaient étre hépatotoxiques et irritants pour le tractus digestif chez
le rat.

Néanmoins, d’autres études plus récentes ont montré qu’a des doses plus faibles, les
tanins n’avaient pas de toxicité significative.

Cependant, afin d’éviter tout dommage, les doses recommandées par voie orale
sont :

- 2 grammes de plante séchée en infusion de 10 a 15 minutes, 3 fois par jour,

- 2a4mL de teinture (1/10 dans de 'alcool a 45°), 3 fois par jour. [21] [43] [44]
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III. Achillée millefeuille (Achillea millefolium L.)

A. Classification et dénominations

Selon la classification de Linné, I'achillée millefeuille fait partie de la famille des
Astéracées.

Noms francais : achillée millefeuille, herbe militaire, herbe a coupures, herbe aux
charpentiers.

Noms anglais : yarrow, milfoil, millefolium.

Nom pharmaceutique : Achillea millefolii herba cum flore [21] [23] [45]

B. Description et caractéristiques

L’achillée millefeuille (Figure 36 & Figure 37) est une plante herbacée vivace
mesurant de 20 centimetres a 1 metre de haut.

Originaire de 'hémisphére Nord, c’est une plante cosmopolite que 'on retrouve
dans les champs, dans les pelouses et au bord des routes.

Elle possede des tiges vertes dressées et peu ramifiées.
Ses feuilles lancéolées sont bi voire triterpennées et recouvertes d'un duvet de poils
fins et courts sur la face inférieure, ce qui leur donne un aspect plumeux.

Les fleurs (Figure 36), qui s’épanouissent de mai jusqu’a la fin de 1’automne, sont
minuscules et réunies en capitules de 3 a 5 millimetres de diametre. Pour former ce
capitule, on distingue deux types de fleurs :
- les fleurs présentes au centre dites tubulées et qui ont des pétales de couleur
jaune-brun,
- les fleurs périphériques dites ligulées et qui ont des pétales blancs voire rosés.
Les capitules sont, eux-mémes, regroupés en corymbes. [21] [27] [45]
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Figure 36 - Photographie de A. millefolium L. [46]

Figure 37 - Dessin de A. millefolium L. [21]
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C. Composants

La drogue de l'achillée millefeuille est composée de la sommité fleurie séchée,
fragmentée ou entiere. [27]

1. Lactones sesquiterpéniques et dérivés

Les lactones sesquiterpéniques sont des composés dérivés de la cyclisation du 2E,6E-
farnésyldiphosphate (=2E,6E-FPP). Présentes tres majoritairement dans la famille des
Astéracées, elles seraient responsables de I’amertume de certaines plantes.

Selon plusieurs auteurs, elles auraient une action antibactérienne (et notamment
contre les bactéries GRAM positif), une action antifongique et une action
antiparasitaire. D’autres auraient, en outre, un fort pouvoir alkylant, mais
possederaient néanmoins une toxicité telle qu’aucun essai clinique n’est mené. [27]

En ce qui concerne l'achillée millefeuille, de nombreuses lactones sesquiterpéniques
ont été mises en évidence :

- Achillicine (8-acétoxyartabsine) (Figure 38),

- Achilline,

- Leucodine (Figure 38),

- Achillifoline,

- Millefine (Figure 38),

- Millefolide,

- Bachanolide,

- Dihydroparthénolide,

- Dihydroreynosine,

- Taurémisine,

- Artabsine,

- Matricine,

- Azuléne et chamazulene (Figure 38),

- Paulitine et isopaulitine (Figure 39),

- Psilostachyine C (Figure 39), etc. [23] [27] [47]

53



OH

"1 OCOCHg

achillicin

chamazulene o]

millefin o]
leukodin O

Figure 38 - Structure de quelques lactones sesquiterpéniques de A. millefolium L. :
chamazulene, achicilline, leucodine et millefine. [23]
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Figure 39 - Structure de quelques lactones sesquiterpéniques de A. millefolium L. : 4 :

paulitine - 5 : isopaulitine & 6 : psilostachyine C. [47]

2. Flavonoides (0,6%)

- Apigénine,

- Lutéoline,

- Quercétine,

- Centauréidine (Figure 40),
- Casticine (Figure 40),

- Artemitine (Figure 40),

- Isorhamnetine,

- Rutine. [23] [27] [47]

54



A -OCH;

RO, . o] A\
[ k- OR
H,CO” l ~r” ToR
OH O
R A A®
1 CH, H H
2 H CH, CH,
3 CH, CH, CH,

Figure 40 - Structure de quelques flavonoides de A. millefolium L. ; 1 : centaureidine -
2 : casticine & 3 : artemetine. [47]

3. Alcaloides

- Achilléine (L-4 Hydroxy-stachidrine), aussi appelée bétonicine,
- Achicéine,

- Stachydrine (Figure 41),

- Betonicine (Figure 41),

- Trigonelline (Figure 41),

- Bétaine,

- Choline. [23]
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Figure 41 - Structure de quelques alcaloides de A. millefolium L. [23]

4. Huiles essentielles (0,2 a 1%)

Elles contiennent notamment :
- Eucalyptol,
- Camphre,
- a-terpineol,
- B-pinéne,
- Borneol,
- Linalol,
- Limoneéne,
- Sabinene, etc. [21] [23]
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5. Autres

- Tanins (3 a4%),

- Polyacétylenes,

- Triterpénes,

- Stérols,

- Coumarines,

- Acides phénoliques (1,5% environ)
o Acides salicyliques,
o Acides caféiques. [21] [27]

D. Propriétés

L’ Achillée millefeuille est, depuis longtemps, reconnue pour son effet hémostatique,
et c’est d’ailleurs pour cette raison que certains l'appellent « Herbe aux coupures ».

En 1998, '’Agence du médicament a indiqué que la sommité fleurie d’achillée
millefeuille peut étre utilisée par voie orale pour le traitement des troubles digestifs
tels que les ballonnements, la lenteur digestive, les éructations et les flatulences.

En usage externe, elle a également indiqué qu’elle peut servir d’adoucissant ou
d’anti-prurigineux lors d’affections dermatologiques, ou qu’elle peut étre utilisée en
cas de piqtres d'insectes, de crevasses, de gercures ou autre écorchure.

Dans la monographie allemande, il est aussi spécifié que 1'achillée millefeuille peut
étre utilisée par voie orale en cas de perte d’appétit ou de crampes d’estomac.

En usage externe, le texte précise qu’elle peut étre utilisée en bain de siege en cas de
douleurs pelviennes chez la femme. [27]

1. Antibactérienne

Certaines études présentées dans la littérature tendent a montrer l'effet antibactérien
de I'achillée.

En 2003, des scientifiques ont notamment mis en évidence que l'extrait hydro-
alcoolique possede une activité modérée contre Clostridium perfringens, bactérie
pouvant étre responsable d’intoxications alimentaires ou de gangréne. [48][49]

En outre, ils ont évoqué une activité modérée de l'huile essentielle d’achillée
millefeuille contre Streptococcus pneumoniae, Clostridium perfringens et Candida albicans.
D’apres les auteurs, cette propriété pourrait étre corrélée a la présence d’eucalyptol,
de camphre et de barneol (these ayant déja été soulevée par d’autres auteurs dans la
littérature scientifique). [49]
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2. Anti-inflammatoire

Récemment, des chercheurs ont mis en évidence lors d’une étude menée in vitro, que
'activité anti-inflammatoire de l’achillée millefeuille était due a l'inhibition par les
sequiterpenes de certaines enzymes agissant dans le métabolisme de l'acide
arachidonique. [50]

Dans un autre article, ils ont aussi mis en avant que certains composants de I’achillée
millefeuille, et notamment les flavonoides et I'acide dicaféoylquinique, bloqueraient
en partie le processus inflammatoire en inhibant de maniere dose-dépendante
l'activité de I'élastase neutrophile et des métalloprotéinases matricielles, ce qui aurait
donc pour effet de réduire les altérations cellulaires. [51]

3. Anti-ulcéreuse

En 2006, des scientifiques ont testé un extrait aqueux d’achillée sur I'estomac de rat.
Afin d’induire des lésions ulcéreuses de type chronique, ils leur ont injecté de 1'acide
acétique au niveau de I'estomac. IIs les ont ensuite traités par des administrations per
os d’extrait aqueux d’achillée millefeuille a une dose de 100 a 300 mg/kg/jour
pendant 7 jours. A terme, ils ont pu mettre en avant que l'extrait aqueux d’achillée
entraine une guérison de 1'ulcére jusqu’a 90% mais qu’il n’aurait, en revanche, aucun

effet préventif. [52]

Dans un article plus récent publié en 2010, Potrich et Al. se sont intéressés au potentiel
protecteur d’un extrait hydro-alcoolique d’achillée vis-a-vis de I'acidité gastrique.
Pour se faire, ils ont testé différentes concentrations d’extrait sur des muqueuses
gastriques de rat lésées par de I'éthanol. IIs ont pu constater une diminution des
lésions de 81 % avec une administration orale d’extrait a 300 mg/kg.

De méme, ils ont testé des administrations orales a 1 et 10 mg/kg et ont mis en
évidence une diminution de 43 et 65% (respectivement) des ulceres chroniques
induits par l'acide acétique.

Cette expérience a permis de mettre en évidence que l'extrait hydro-alcoolique
d’achillée augmenterait la régénération de la muqueuse gastrique par augmentation
de la prolifération cellulaire. [53]

4. Spasmolytique

Une étude menée in vitro a I'Université des Sciences Médicales a Semnan (Iran) a
permis de mettre en évidence l'activité d'un extrait hydro-alcoolique d’achillée
millefeuille sur l'intestin de cochon d’Inde. Pour cette expérience, ils ont placé des
morceaux d’iléon sous stimulation électrique constante, et ont comparé la fréquence
et I'amplitude des contractions avec et sans extrait de plante. Au terme de I'étude, il a
été montré qu'avec une concentration de 1,5 mg/mlL, les contractions sont réduites
de 22 %, et qu’a une concentration de 5 mg/mL, elles le sont de 28%. Cela permet
donc de mettre en évidence 'activité antispasmodique de la plante, potentiellement
par interaction avec I'acétylcholine, selon les auteurs. [54]
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Toujours en 2007 et au cours d’une autre expérience menée sur un morceau isolé
d’intestin de cochon d’Inde, des scientifiques ont montré qu'une fraction de
flavonoides issus de 'achillée millefeuille permet de diminuer la force de contraction
des cellules musculaires lisses par blocage du courant calcique. [50]

Il est a noter que d’autres auteurs ont précisé que les principaux flavonoides
responsables de cette activité spasmolytique seraient notamment la quercétine,
'apigénine et la lutéoline. [55]

Dans un article publié en 2013 cette fois, d’autres scientifiques ont testé l'extrait
hydro-alcoolique d’achillée sur I'iléon de rat ; comme précédemment, ils ont mis en
évidence que le pouvoir anti-spasmodique de 1’achillée serait dt essentiellement au
blocage des canaux calciques. [56]

Ces études, ainsi que d’autres plus anciennes, nous permettent donc de mettre en
lumiere la capacité de l'achillée millefeuille a réduire les spasmes intestinaux, ce qui
justifie son emploi traditionnel dans les cas de troubles gastro-intestinaux, comme
évoqué précédemment.

Cependant, d’autres scientifiques se sont aussi intéressés a son utilisation dans le
cadre de la dysménorrhée primaire. Une étude randomisée menée en double-aveugle
a ainsi été menée en 2015 sur 96 jeunes femmes, dgées de 19 a 23 ans. Au cours de
cette étude, les jeunes femmes ont pris une tisane de fleur d’achillée ou une tisane de
placebo, 3 fois par jour pendant les trois premiers jours de leurs menstruations, et ce
sur deux mois. Au terme de I'expérimentation, ils ont conclu que le groupe recevant
I'achillée avait observé une nette diminution des douleurs menstruelles par rapport
au groupe placebo.

Nous pouvons donc confirmer ce que précise la monographie allemande et conclure
que l'achillée a un réel intérét en cas de spasmes, aussi bien pour les intestins que
pour l'utérus ; des lors, pourquoi ne pas envisager une action pour tous les autres
muscles lisses comme les vaisseaux ou les muscles respiratoires par exemple ? [57]

5. Cholérétique

En 2006, des scientifiques ce sont intéressés aux composés susceptibles d’augmenter
la sécrétion de bile par le foie. Ils ont réalisé une fraction d’achillée millefeuille
enrichie en dérivés de l'acide caféique (plus précisément des acides
dicaféoylquiniques) et en lutéoline-7-O-f-D-glucuronide. Ils ont comparé cet
échantillon a un extrait de cynarine issu de I'artichaut (Cynara scolymus). Au terme
d’une expérience menée sur un foie de rat, ils se sont apercus qu’aux mémes
concentrations, la fraction d’achillée est deux a trois fois plus cholérétique que
I'extrait de cynarine, ce qui permet d’émettre I'hypothese que les dérivés de 1'acide
caféique et les flavonoides dérivés de la lutéoline seraient, en partie, a I'origine de
cette activité cholérétique. [58]

Cette hypothese a ensuite été étayée puisqu’en 2007, une autre équipe de chercheurs
a confirmé que 1'acide dicaféylquinique, présent dans 1’achillée millefeuille, avait la
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capacité d’augmenter la sécrétion de bile (expérience a nouveau menée in vitro sur un
foie isolé de rat). [50]

6. Hépatoprotectrice

Dans un article publié en 2006, I'activité hépatoprotectrice de 1'achillée a été mise en
avant par le biais d'un travail sur la souris. Les chercheurs se sont apercus qu’'en
traitant en amont les souris par un extrait d’achillée millefeuille, on pouvait réduire
significativement le taux de mortalité en cas d’hépatite induite. De plus, il semblerait
que l'achillée aide a lutter contre 'augmentation de I’Alanine-Amino-Transferase
(=ALAT) et de I’ Aspartate- Amino-Transferase (=ASAT).

Au niveau histologique, on observerait une diminution de la congestion du
parenchyme, une meilleure architecture globale des cellules hépatiques ainsi qu'une

diminution de leur gonflement, ce qui traduirait une amélioration globale de 1'état
du foie. [59]

7. Anti-hypertenseur

En 2010, Khan et Gilani ont cherché a mettre en évidence le pouvoir anti-hypertenseur
de I'achillée.

Dans un premier temps, ils ont testé l'extrait hydro-alcoolique sur un morceau
d’artere de rat et ont observé une diminution dose-dépendante de la pression
artérielle.

Dans un deuxiéme temps, ils ont cherché a savoir si cette diminution de pression
était due a une vasodilatation ou a une diminution de la contractilité cardiaque.

IIs ont donc testé I'extrait d’achillée sur un morceau d’atrium de cochon d’Inde et sur
un morceau d’artere de lapin. IIs ont constaté que, non seulement cet extrait diminue
la force et le nombre de contractions spontanées du tissu cardiaque, avec une action
semblable a celle du vérapamil, mais, qu'en plus, cet extrait diminue la
vasoconstriction par blocage des canaux calciques. C'est donc cette double
composante qui entrainerait la diminution de la pression artérielle. [60]

Cette constatation vient donc répondre a la question précédemment évoquée au sujet
de la capacité spasmolytique de l'achillée millefeuille : outre son activité sur les
spasmes intestinaux et utérins, elle aurait aussi la capacité d’agir sur les vaisseaux
sanguins.

Il est & noter que cette propriété a été évoquée par d’autres auteurs qui précisent que
'achillée millefeuille serait emménagogue, c’est-a-dire qu’elle aurait la capacité de
stimuler le flux sanguin au niveau de 1'utérus et, d"'une maniere plus générale, dans
la région pelvienne. [61]

Pour mieux comprendre son mode d’action, des scientifiques ont cherché a savoir si
un constituant en particulier avait une action ciblée. Apres expérimentation chez le
rat, ils ont montré qu'une injection IV d’artemetine a la dose de 0,75 mg/kg a la
capacité de réduire I'hypertension induite par 1’angiotensine I, mais pas celle induite
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par l'angiotensine II. A travers cette étude trés intéressante, ils ont mis en évidence
que l'activité de 'achillée serait, en grande partie, due a 1'artemetine. Celle-ci ne se
comporterait pas comme un antagoniste de l'angiotensine I mais agirait plutot
comme un inhibiteur de 'enzyme de conversion de 1'angiotensine I en angiotensine
II, mode d’action bien connu de notre pharmacologie actuelle. [62]

8. Antioxydant et anti-tumoral

Des tests menés in vivo en 2013 par une équipe universitaire brésilienne ont permis
d’évoquer le pouvoir antimutagéene de d’achillée chez le rat.

Pour cette expérience, ils ont administré par voie orale de I'infusion (35g de feuille
pour un litre d’eau) a une dose de 100mL/100g de poids corporel.

Ils ont également réalisé des injections intrapéritonéales de cyclophosphamide (un
agent alkylant).

Apres observation microscopique de cellules de moelle osseuse, les chercheurs ont
montré que, non seulement l'extrait aqueux ne possede pas de cytotoxicité mais,
qu’en plus, il réduit significativement les altérations chromosomales induites par le
cyclophosphamide (de 1'ordre de 68%).

Ce fort pouvoir antioxydant serait dt, selon les auteurs, aux flavonoides et aux
composés phénoliques de I'achillée millefeuille. [63]

En 2002, d’autres chercheurs avaient aussi essayé de mettre en évidence le pouvoir
antioxydant de l’achillée. Pour cela, ils ont testé I'huile essentielle et I'extrait hydro-
alcoolique de la plante comparativement a trois antioxydants connus : la curcumine
(issue du curcuma), I’acide ascorbique et I'hydroxytoluene butylé (BHT). Au cours de
leurs investigations in vitro, ils se sont rendu compte que l'extrait hydro-alcoolique
d’achillée serait plus efficace que l'acide ascorbique pour lutter contre le radical
superoxyde.

Concernant I'huile essentielle, ils ont mis en lumiere qu’elle serait plus efficace que la
curcumine et le BHT pour lutter contre le radical hydroxyle et contre la peroxydation
lipidique. En outre, I'huile essentielle présenterait un fort pouvoir de donneur
d’électrons et d’hydrogenes, nécessaire a la stabilisation des radicaux libres. [49]

Toujours dans ce méme axe, Potrich et Al. ont aussi mis en évidence, lors de leurs
expérimentations, que l'extrait hydro-alcoolique d’achillée millefeuille préviendrait
la réduction des niveaux de glutathion (un antioxydant puissant permettant de
protéger 1'estomac des lésions et de I'inflammation), ainsi que la baisse d’activité de
la superoxyde dismutase (enzyme permettant le catabolisme des ions superoxydes).
Ceci met, la encore, le réel potentiel antioxydant de Il’achillée en Ilumiére,
vraisemblablement via les flavonoides qu’elle contient. [53]
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9. Activité hormonale

L’achillée millefeuille est une plante connue pour posséder une activité progestative.
Néanmoins, les données concernant son mode d’action sont peu précises et surtout
assez contradictoires.

Certaines publications affirment en effet que des composants, et notamment la
lutéoline et la quercétine, seraient des antagonistes des récepteurs a la progestérone.
L’apigénine se lierait aussi a ces récepteurs, mais on ne sait pour le moment pas si
elle se comporte comme un agoniste ou plutét comme un antagoniste. [64]

De nombreux auteurs affirment, quant a eux, que l'achillée millefeuille se
comporterait comme un « progestérone-like », c’est-a-dire comme une molécule
capable de stimuler la sécrétion progestéronique de l'organisme et de rendre les
récepteurs plus sensibles a la progestérone.

Quoiqu’il en soit, que 'achillée se comporte comme un agoniste ou un antagoniste,
on peut imaginer qu’elle prenne la place de la progestérone au niveau des récepteurs,
ce qui permettrait d’augmenter les taux circulants de progestérone et donc,
d’augmenter la sécrétion d’cestrogenes via la voie de la 17-OHP. (Figure 7)

Avec l'achillée, on pourrait donc envisager un véritable traitement de terrain pour
pallier aux carences hormonales observées durant la périménopause et la
ménopause. [61] [65]

De plus, en 2005, une expérience chez le rat a permis de mettre en évidence que la
lutéoline, I'apigénine et la quercétine auraient un potentiel inhibiteur sur la réduction
de la progestérone en 20-a-hydroxyprogestérone, ce qui permettrait donc
d’augmenter les taux circulants de progestérone chez l'individu. [66]

Quoi qu’il en soit et au vu de ces constatations, il est indéniable que l’achillée

millefeuille possede une activité hormonale non négligeable, mais, pour l'instant, les
mécanismes d’action sont loin d’étre clairement élucidés.

E. Effets indésirables, précautions d’emploi et contre-indications

Par voie locale, les lactones sesquiterpéniques présentes dans I'achillée millefeuille
peuvent étre a l'origine d"une dermite allergique de type papuleuse : elle est donc a
utiliser avec prudence chez les personnes présentant un terrain allergique. [27]

Par voie orale, les doses recommandées sont :
- 2 a4 grammes de plante séchée en poudre ou en infusion, 3 fois par jour,

- 2 a4 mL de teinture (1/5 dans de I'alcool a 45°), 3 a 4 fois par jour. [21]

En usage local (pour les bains de siege), il est conseillé de mettre 100 grammes de
plante pour 20 litres d’eau. [27]
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IV. Aubépine (Crataegus oxyacantha L. ou Crataegus laevigata DC.)

A. Classification et dénominations

Selon la classification de Linné, I'aubépine fait partie de la famille des Rosacées.

Noms francais : aubépine ou épine-blanche.

Noms anglais : hawthorn, whitehorn, maybush.

Nom pharmaceutique : Crataegi fructus, folium ou flos. [21] [22] [67]

B. Description et caractéristiques

L’aubépine, d’origine eurasiatique, est un petit arbuste fréquemment rencontré en
Europe dans les bois ou les prairies, et pouvant mesurer jusqu’a 10 metres de haut.

Ses rameaux, d'un diametre de 1 a 2,5 mm, sont de couleur brun-foncé. Ils sont
ligneux et portent de petites feuilles pétiolées insérées de maniére alterne. Ces
feuilles sont de couleur assez foncée sur le dessus et beaucoup plus pales sur la face
interne.

Les fleurs (Figure 42), qui sont disposées en corymbe, sont odorantes, petites,
nombreuses et composées par :
- Le calice, de forme tubulaire et formé de 5 sépales triangulaires libres,
- La corolle, constituée de 5 pétales blanc-jaunes a brunatres, de forme arrondie
a ovale,
- L’androcée, composé de nombreuses étamines,
- Le gynécée, constitué de 2 ou 3 carpelles surmontés d"un long style.

Le fruit (Figure 43) est charnu, de couleur rouge foncé, et peut atteindre les 13 mm de
diametre. Il est composé de 1 a 3 drupes et renferme une seule graine. [21] [22]
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Figure 43 - Photographie de fruits de C. oxyacantha L. [69]

C. Composants

La drogue de I'aubépine est composée des baies, des feuilles et des fleurs. [27]

1. Amines aromatiques

Les amines retrouvées dans 'aubépine sont des phénéthylamines (alcaloides) issues
du métabolisme de la phényléthylamine et de la tyramine.
Elles sont essentiellement dans les rameaux fleuris et on en retrouve deux en
particulier :

- La phényléthylamine,

- La O-méthoxyphénéthylamine. [23] [27]
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2. Flavonoides

On les retrouve essentiellement dans les feuilles et les fleurs (de 1 a 2%).

- Kaempférol,

- Apigénine, vitexine et isovitexine, shaftoside (Figure 24),

- Lutéoline, orientine, isoorientine (Figure 24) et leurs dérivés 2”-O-
rhamnosylés (Figure 44),

- Rutine,

- Quercétine,

- Spiréoside (Figure 45),

- Hyperoside (galactoside en 3 du quercétol) (Figure 46),

- Rutoside,

- Crataéoside. [22] [23] [27]

Figure 46 - Structure le I'hyperoside. [23]
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3. Tanins
Ce sont des tanins condensés (aussi appelés proanthocyanidines) que I'on retrouve
dans 'aubépine. Comme pour les flavonoides, ils sont majoritairement présents dans

les feuilles et les fleurs (de 2 a 3%). [23]

Voici deux exemples de tanins condensés retrouvés dans 1'aubépine :

OH

OH

Figure 48 - Structure de la 4,6-2,3-cis-procyanidine. [23]

4. Autres constituants

- Saponines,

- Glycosides cyanogéniques,

- Sesquiterpénes,

- Acides triterpéniques dérivés de I'oléanane et de I'ursane,
- Huile essentielle,

- Acides phénols,

- Sucres (35%),

- Minéraux (3%). [23] [27]
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D. Propriétés

En France, I'aubépine est traditionnellement utilisée dans les troubles de 1'éréthisme
cardiaque chez I’adulte, ainsi que dans les troubles mineurs du sommeil chez I’adulte
mais aussi chez l'enfant. C’est une plante que I'on conseille trés facilement et que I'on
peut aisément trouver en association avec la valériane, le pavot de Californie, la
mélisse ou encore la ballote par exemple, pour les états anxieux ou pour des
difficultés d’endormissement.

En pharmacie, il existe de nombreuses spécialités a base d’aubépine permettant de
lutter contre les troubles de 1'éréthisme cardiaque ou les troubles mineurs du
sommeil, comme par exemple Cardiocalm®, Passiflorine®, Sympathyl®,
sympavagol® ou encore Vagostabyl®.

L’OMS et I'European Scientific Cooperative On Phytotherapy (aussi connue sous le
nom de ESCOP), approuvent aussi son utilisation dans le traitement de 'insuffisance
cardiaque congestive.

L’Allemagne, quant a elle, reconnait depuis 1994 'utilisation de la sommité fleurie
d’aubépine dans les troubles cardiaques plus séveres (insuffisance cardiaque de
stade II notamment), ainsi que dans la sensation d’oppression cardiaque et de
bradycardie modérée. [22] [30]

1. Cardiotonique

D’apres de nombreux ouvrages, les proanthocyanidines et les flavonoides présents
dans I'aubépine seraient a I’origine d'une augmentation de la force de contraction du
coeur (aussi appelé effet inotrope positif) ainsi que d'une augmentation du flux
sanguin coronarien. Selon certaines données, cet effet cardiaque pourrait étre 1ié a
I'inhibition de la phosphodiestérase de 1I’Adénosine Mono-Phosphate Cyclique
(=AMPc). [21] [22]

D’autres auteurs expliquent aussi que l'aubépine inhiberait les canaux sodiques et
qu’elle faciliterait le transport du calcium vers les cardiomyocytes, augmentant ainsi
les concentrations intracellulaires de calcium: ces deux actions concomitantes
pourraient alors augmenter la force de contraction des cellules musculaires. [67]

2. Anti-arythmique

Dans un article publié en 2015, des scientifiques ont tenté de mettre en évidence
l'efficacité antiarythmique de l'aubépine chez le rat préalablement traité par
digoxine. Comparativement a une injection de chlorure de sodium a 0,9%, ils ont
constaté une nette diminution des extrasystoles et des fibrillations ventriculaires
(respectivement de 'ordre de 40 et 50%), ainsi qu'une diminution des contractions
auriculaires et de la pression sanguine de I’ordre de 50%.

Selon un article plus ancien paru en 1996, I'aubépine prolongerait la durée du
potentiel d’action. Pour d’autres scientifiques, elle agirait plutdt par blocage des
canaux potassiques (ce qui ne serait pas sans rappeler le mécanisme d’action des
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antiarythmiques de classe III). Certains évoquent également la possibilité d’une
action directe sur les récepteurs de type P (par antagonisme) et de type M2 (par
agonisme). [70]

Quoiqu’il en soit, 'aubépine augmenterait la période réfractaire du cceur sur un
Electrocardiogramme (=ECG). [27]

3. Cardioprotecteur

En 1996, une expérience menée sur des coeurs isolés de rats a permis de montrer que
I’administration de poudre de plante d’aubépine permet d’atténuer la libération de
Lactate Déshydrogénase (=LDH), enzyme marqueur de lésions tissulaires. Cette
constatation suggere donc que l'aubépine préserverait la membrane des cellules
cardiaques et protegerait ainsi le myocarde contre les 1ésions. [71]

Dans la littérature, ce sont les flavonoides ainsi que deux acides triterpéniques (acide
crataegolique et acide ursolique) qui seraient a l'origine de l'effet protecteur de
I"aubépine sur le muscle cardiaque. [21]

Selon les données actuelles, I’aubépine lutterait contre I’apoptose des cellules via une
action sur le stress oxydatif et le stress nitrosatif, et empécherait le remodelage du
tissu cardiaque ; de ce fait, elle limiterait la survenue d’altérations structurales. [67]
[72]

4. Vasorelaxant et vasculoprotecteur

Les effets vasodilatateurs observés apres administration d’aubépine seraient
essentiellement liés a une augmentation de la synthese de monoxyde d’azote (=NO).
Certains auteurs émettent 'hypothese que les proanthocyanidines soient a 1'origine
de cette action. [67]

Pour confirmer ces hypotheses, des chercheurs ont tenté de percer le mécanisme
d’action d’une fraction de proanthocyanidines sur un morceau isolé d’aorte de rat.
Apres administration IV de cette fraction a 10 mg/kg, ils se sont apercus que la
relaxation de l'aorte n’est effective qu'en présence de cellules endothéliales, ce qui
veut donc dire que la fraction agit au niveau de ces cellules.

Ils ont ensuite testé des antagonistes de plusieurs récepteurs pour savoir s'ils
pouvaient étre impliqués dans le mécanisme d’action de I'aubépine. Apres traitement
par atropine, diphenhydramine, substance P et propranol, ils se sont apercus qu’il
n'y avait aucun changement dans la relaxation vasculaire induite par les
proanthocyanidines ; cela voudrait donc dire que la fraction n’agit pas au niveau des
récepteurs muscariniques, des récepteurs a l'histamine, des récepteurs de la
substance P et des récepteurs adrénergiques de type 3.

Par la suite, ils ont poursuivi leurs investigations en testant cette fois un inhibiteur de
la guanylate cyclase (qui catalyse la synthese de la GMPc aussi appelée Guanosine
Monophosphate Cyclique), ainsi qu'un inhibiteur de la NO-synthase. IIs ont alors
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constaté une tres nette diminution de lefficacité vasorelaxante des
proanthocyanidines, ce qui signifie donc qu’elles agissent a ce niveau.

Enfin, ils ont testé le tétraéthylammonium, un agent bloquant les canaux potassiques
de maniére non sélective ; 1a encore, ils ont observé une diminution de la relaxation
vasculaire.

Au terme de cette expérimentation tres riche d’interprétations, les auteurs en sont
arrivés a la conclusion que les proanthocyanidines présentes dans l'aubépine
agiraient (au moins en partie) sur les canaux potassiques tétraéthylammonium-
dépendants. Cette cible d’action permettrait alors de provoquer wune
hyperpolarisation responsable de la synthese et de la libération de NO, ce qui
augmenterait la synthese de GMPc a partir de la L-arginine et entrainerait ainsi une
relaxation vasculaire.

Bien entendu, ce raisonnement est a prendre de maniere hypothétique puisque
I'expérience a été menée chez le rat, et non chez I'Homme. Néanmoins, cela reste une
excellente base pour comprendre le mécanisme d’action de l'aubépine sur les
vaisseaux. [73]

Selon une autre source, I'aubépine aurait également la capacité de diminuer la
perméabilité endothéliale en agissant notamment sur les jonctions serrées, ce qui
expliquerait son action protectrice des vaisseaux. [67]

Dans une publication datant de 2011, Dalli et Al. ont testé la poudre de fleur et de
feuille d’aubépine (400 mg trois fois par jour pendant 6 mois). Au terme de cette
étude menée en double aveugle et controlée par placebo, ils ont constaté une
diminution du taux d’Elastase Neutrophile (=EN). Cette enzyme, qui est une
protéase, serait responsable des dommages faits aux cellules endothéliales et serait
capable de cliver les molécules d’adhésion de ces cellules, ce qui fragiliserait la paroi
vasculaire. Cette étude viendrait donc confirmer la protection potentielle de
I"aubépine sur le tissu endothélial. [74] [75]

5. Hypotenseur

Lors d'un essai randomisé controlé par placebo, 39 patients ont recu une dose
quotidienne de 1200 mg d’extrait d’aubépine et 40 ont recu un placebo. Au terme de
cette expérimentation de 16 semaines, il a été observé une réduction importante de la
pression artérielle diastolique chez les patients ayant recu I'extrait d’aubépine (baisse
de 2,6 mmHg en moyenne). Il est a noter que la prise d’aubépine n’a absolument pas
changé la pression systolique. [76]

Comme pour l'effet cardiotonique, il semblerait que ce soit, la encore, les
proanthocyanidines et les flavonoides qui soient a l'origine de cette propriété
hypotensive de 'aubépine. Selon un essai réalisé in vitro, ils agiraient comme des
inhibiteurs de 1'enzyme de conversion de I'angiotensine I en angiotensine II. [21] [22]
[77]
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6. Hypocholestérolémiant

Dans une étude publiée en 1996, des scientifiques ont tenté de comprendre comment
I'aubépine pouvait exercer un effet hypocholestérolémiant. En traitant une
population de rats par de la teinture d’aubépine au cours d'un régime
hypercalorique, ils se sont apercus qu’elle agit a deux niveaux.

Dans un premier temps, une tres nette baisse des taux sériques de cholestérol total,
de LDL et VLDL (connues sous le nom de lipoprotéines de trés basse densité ou Very
Low Density Lipoproteins) est observée. Apres exploration plus poussée, il s’avere que
l'activité des récepteurs aux LDL est fortement augmentée. Les auteurs vont plus loin
puisque d’apres leurs investigations, ce ne serait pas I’affinité pour ces récepteurs qui
serait augmentée mais bien leur nombre, ce qui permettrait un meilleur afflux de
cholestérol vers le foie.

Dans un second temps, ils ont aussi remarqué que la synthése endogene de
cholestérol du foie est freinée et que les composants de la bile sont sécrétés en plus
grandes quantités: cela signifie donc que le foie est capable de cataboliser la
dégradation du cholestérol d’une maniere plus efficace mais aussi de limiter sa
synthese pour rééquilibrer les taux de cholestérol dans I'organisme. [78]

Une autre étude publiée en 2011 a permis de confirmer, chez I'Homme cette fois, que
I'aubépine agit effectivement sur les taux de cholestérol. Dans cette étude déja
évoquée précédemment, il a été observé une diminution des taux de LDL apres 6
mois de prise quotidienne de poudre d’aubépine (mélange de fleur et feuille) a la
dose de 400 mg trois fois par jour. [74]

Des données récentes ont aussi laissé supposer que 'aubépine pouvait réduire le
taux de cholestérol total en exercant une régulation négative au niveau de
I’absorption intestinale du cholestérol.

Il est aussi important de préciser que, part sa propriété antioxydante (développée ci-
dessous), I'aubépine limiterait 'oxydation des lipides et la formation de plaques
d’athérome dangereuses sur le plan cardiovasculaire. [67]

7. Antioxydant et anticancéreux

Dans une étude publiée en 2012, Vijayan et al. se sont intéressés a l'extrait hydro-
alcoolique de baie d’aubépine afin de montrer ses propriétés antioxydantes. Pour se
faire, ils ont administré a des rats de I'isoprotérénol, agoniste p-adrénergique capable
d’entrainer un stress cellulaire menant a 'apoptose des cellules et a une nécrose des
tissus semblable a celle observée lors d’un infarctus du myocarde. Ils ont alors
comparé un groupe d’'individus traités préalablement par de l'extrait d’aubépine sur
une durée de deux mois par rapport a un groupe n’ayant pas recu de prétraitement.
IIs ont remarqué une tres nette diminution des taux sériques de LDH et de Créatine
Kinase (=CK) dans le groupe ayant recu l'extrait d’aubépine, ce qui montre une
diminution des lésions myocardiques (constatation qui rejoint ainsi la propriété
cardioprotectrice évoquée plus haut).
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En outre, ils ont observé une importante augmentation de 'activité de la Superoxyde
Dismutase (=SOD) et de la catalase, ce qui a pour effet de diminuer la peroxydation
lipidique et la formation d’espéces réactives de 'oxygene et de I'azote. Enfin, ils ont
aussi montré que 'extrait d’aubépine diminuerait la fragmentation de I’ADN et donc
les potentiels phénomeénes de cancérisation. [72]

Selon toute vraisemblance, I'aubépine préviendrait donc la peroxydation lipidique et
empécherait la survenue de dommages subits par les mitochondries.

D’autres scientifiques affirment également que 1'aubépine serait capable de piéger les
radicaux hydroxyle, superoxyde et peroxyde impliqués dans le stress oxydant.

Pour rejoindre ce que Vijayan et al. ont publié, on pourrait émettre 1’hypothese que
I'aubépine permettrait de maintenir 1'intégrité de la membrane mitochondriale et de
prévenir ainsi la fragmentation de ’ADN. [67] [72]

Au vu des données recueillies dans la littérature scientifique, il semblerait que cette
propriété antioxydante soit attribuable a tout un ensemble de composants, et
notamment les acides phénoliques, les flavonoides et les tanins. [22]

En outre, certains auteurs affirment que l'acide ursolique (tripterpene), aurait des
propriétés anticancéreuses intéressantes. [21]

I est a noter que les proanthocyanidines contenues dans 1’aubépine ont montré des

résultats intéressants contre les phénomeénes de cancérisation au niveau de la peau,
du cdlon, du sein et de la prostate. [79]

8. Anti-inflammatoire

Il est intéressant de lire que certains auteurs prétent aux triterpénes et aux tanins de
I"aubépine ses propriétés anti-inflammatoires. [22] [79]

Dans 1I'étude publiée par Vijayan et al. et évoquée précédemment, il a été montré que
I'extrait hydro-alcoolique d’aubépine a la capacité de diminuer l'expression de la
cycloxygénase 2 (=COX-2), une enzyme impliquée dans le processus inflammatoire.
[72]

D’autres auteurs vont également dans ce sens en y ajoutant un effet potentiel de
I'aubépine sur le TNF-a, les interleukines de type 1, 6 & 10, ainsi que sur les
leucotrienes B4. Elle exercerait également une faible inhibition sur la phospholipase
A2 in vitro, ce qui réduirait la synthese de I'acide arachidonique impliqué dans le
processus inflammatoire. [67] [80]

Pour étayer ces constatations, nous pouvons revenir un instant sur 1'étude de Dalli et
al. publiée en 2011 ; comme nous 'avons vu plus haut, un extrait de feuille et de fleur
d’aubépine a la dose de 400 mg trois par jour pendant 6 mois, serait a I'origine d’une
diminution de 1'élastase neutrophile. Outre son action sur les cellules endothéliales,
cette enzyme serait également associée aux phénomeénes inflammatoires observés
dans certaines pathologies chroniques. Ainsi, nous pouvons émettre I’hypothese que
cette diminution de l'élastase serait corrélée a Il'activité anti-inflammatoire de
I'aubépine. [74] [75]
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9. Hépatoprotecteur

En 1994, des scientifiques ont affirmé que la teinture d’aubépine aurait la capacité de
protéger le foie contre les dégénérescences cellulaires, et qu’elle diminuerait de
maniére significative les dépots graisseux hépatiques.

Des données plus récentes tendent a montrer que les tanins contenus dans 1'aubépine
pourraient étre bénéfiques pour la prévention des lésions hépatiques causées par des
carcinogenes environnementaux tels que les métaux lourds par exemple, ainsi que
par des phénomenes inflammatoires. [79] [81]

10. Antiagrégant plaquettaire

Il a été évoqué par des scientifiques que l'aubépine réduirait les taux sériques de
thromboxane A2 (=TA2) et aurait une activité antiagrégante plaquettaire a faibles
doses.

Selon certains auteurs, ce sont les proanthocyanidines qui inhiberaient la synthese in
vitro du TA2. [67] [82]

Cependant, d’autres études comme celle menée par Dalli et al. sont en désaccord avec
cette propriété d’antiagrégant plaquettaire. En effet, a la dose de 800 mg trois par
jour, il n'a été observé aucun effet chez 'Homme sur une période de 15 jours.
Néanmoins, ces résultats sont a prendre avec précaution étant donné le faible
nombre de participants a cette étude. De plus, on pourrait aussi se demander si le
résultat n’aurait pas été différent si I'expérience avait été menée sur une durée plus

longue. [83]

E. Effets indésirables, précautions d’emploi et contre-indications

Selon les données actuelles, et bien que quelques rares effets indésirables aient été
rapportés (comme des éruptions cutanées, des maux de téte, des sueurs, des
étourdissements, des palpitations et des troubles gastro-intestinaux), il semblerait
que l'aubépine prise a doses classiques soit assez bien tolérée en régle générale.

Selon toute vraisemblance, elle n’aurait aucune toxicité chronique et ne présenterait
aucune interaction ou contre-indication notable. Cependant, il convient tout de
méme de rester prudent en cas de prise concomitante d’'un traitement
antihypertenseur ou cardiotonique par exemple.

En revanche, lors d’une intoxication aigiie, il semblerait que I'aubépine puisse étre
responsable de bradycardie ou de dépression respiratoire séveres. [22] [23] [84]

Concernant les posologies usuelles, il est conseillé de prendre :
- 0,1 a1g de plante seche trois fois par jour en infusion,
- 0,5a1mL d’extrait liquide trois fois par jour,
- 1 a2mL de teinture trois fois par jour. [23]
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V. Alchémille (Alchemilla vulgaris L.)

A. Classification et dénominations

Selon la classification de Linné, I'alchémille appartient a la famille des Rosacées.

Noms francais : alchémille, pied-de-lion, pied-de-griffon, mantelet de dame, patte de
lapin.

Noms anglais : lady’s mantle, lion’s foot, lion’s paw, bear’s foot, ladder brake. [27]
[85] [86]

B. Description et caractéristiques

L’alchémille vulgaire, aussi connue sous le nom de « pied-de-lion », est une plante
herbacée vivace que 1'on retrouve dans toute 'Europe, en Amérique du Nord ou
encore en Asie, en particulier dans les prairies humides et sur le bord des chemins.

Ses tiges élancées sont rondes et peuvent faire jusqu’a 60 cm de haut.

Ses feuilles (Figure 50), de couleur vert-gris sur le dessus et rougissantes sur la face
antérieure, peuvent atteindre 8 cm de largeur et sont groupées en touffes a la base
des tiges. Elles sont dentées, arrondies avec une forme de rein et possedent 7 a 11
lobes peu profonds.

L'une des particularités de ces feuilles est leur excrétion de gouttes d’eau
caractéristique lorsque I’humidité ambiante devient trop élevée.

Les fleurs (Figure 49), quant a elles, sont minuscules, trés nombreuses et de couleur
vert-jaune. Elles possedent un calice composé de 5 sépales et un seul carpelle. Elles

n’ont, en revanche, pas de corolle. Elles son regroupées en cyme au sommet des tiges.

Le fruit de I'alchémille est un akéne, autrement dit un fruit sec contenant une graine.
[27] [85] [86]
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Figure 49 - Photographie de fleurs de A. vulgaris L. [87]

Figure 50 - Photographie de feuilles de A. vulgaris L. [88]
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C. Composants

La drogue est composée par les parties aériennes fleuries séchées, entiéres ou
fragmentées. [27]

1. Tanins

Ce sont les composants majoritaires de 1’alchémille. On retrouve au minimum 6% de
tanins hydrolysables, les proanthocyanidines étant minoritaires.
Les principaux tanins retrouvés sont :

- Agrimoniine (Figure 51),

- Pédunculagine (Figure 52),

- Laevigatine F. [27]

OH '
HO—( \

HO HO OH OH

pédunculagine (R =H)

Figure 52 - Structure de la pédunculagine. [27]
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2. Flavonoides

On en retrouve environ 2% dans l'alchémille, essentiellement sous forme de
glucuronyl-3 quercétol et de quercétol libre. [86] [89]

3. Acides polyphénols

Celui que I'on retrouve en majorité dans I'alchémille est I'acide ellagique (Figure 53),
présent a hauteur de 0,3 a 0,4%. On retrouve également de l'acide chlorogénique
(Figure 54). [86] [90]

Figure 53 - Structure de l'acide ellagique. [27]

|

HO'  Yo_ O
OH |

R = H : acide chlorogénique
 OH
OH

Figure 54 - Structure de I’acide chlorogénique. [27]
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D. Propriétés

Depuis longtemps, 'alchémille est traditionnellement utilisée comme astringent en
cas d’hémorragie ou de diarrhée, et comme vulnéraire en cas de plaies ou de
blessures.

On T'utilise également pour le traitement de I'insuffisance veineuse avec sensation de
jambes lourdes ou méme en cas de troubles hémorroidaires.

En France, on la recommande aussi en bain de bouche pour 1'hygiene buccodentaire
ou en application locale pour soigner les aphtes.

Les phytothérapeutes la prescrivent aisément en cas de probleme gynécologique
comme les ménorragies ou les dysménorrhées. [86]

1. Cicatrisant

L’alchémille agirait sur les cellules épithéliales et les myofibroblastes.

Dans une étude publiée en 2007, des scientifiques ont testé de I'extrait glycériné
d’alchémille sur des rats.

Dans un premier test in vitro, ils ont montré qu'un extrait dosé a 1% augmente
considérablement la croissance de cellules épithéliales de rein et de foie, ainsi que
celle des myofibroblastes (de 1'ordre de 22%). De plus, on n’observe aucune
modification structurale de ces cellules, ce qui traduit de son innocuité.

Dans un second test mené cette fois in vivo, ils ont montré que I'extrait glycériné dosé
a 3% accélére le processus de cicatrisation, en comparaison a de 1'eau ou a de la
glycérine seule. [91]

Chez 'Homme, une étude menée sur 48 patients atteints de lésions aphteuses
bénignes a permis de souligner I'efficacité d'un extrait glycériné d’alchémille dosé a
3%. Durant cette étude, il a été noté un net soulagement de l'inconfort ainsi qu'une
tres bonne tolérance du produit. En comparant les résultats obtenus avec ceux des
thérapeutiques classiques, on constate qu’au bout de 2 jours de traitement par
alchémille, la guérison est compléte pour 60% des patients contre 15% avec les
traitements classiques. Cette étude montre donc que ce qui a été observé chez le rat
peut facilement 1'étre chez I'homme et que l'extrait glycériné peut étre conseillé sans
probleme pour les aphtes. [92]

Outre le traitement des aphtes, des scientifiques se sont intéressés a l'utilisation des
tanins dans le traitement curatif des plaies chroniques.

Dans une étude randomisée publiée en 2011 et menée sur 93 adultes présentant des
plaies importantes sur les membres inférieurs, un mélange contenant 3% de tanins
isolés de Mimosa tenuiflora et de Alchemilla vulgaris ainsi que de la glycérine et du miel
d’acacia a été comparé a un placebo présentant uniquement de la glycérine et du
miel. Au terme de 6 semaines d’utilisation, il a été constaté une réduction de la
surface des plaies de 97% avec le mélange test (contre 33% avec le placebo). De plus,
il a aussi été observé une plus grande diminution de la douleur chez les patients
traités par le mélange contenant des tanins. [93]
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Ces études mettent bien en évidence un réel pouvoir cicatrisant de I'extrait glycériné
d’alchémille, aussi bien pour de petites lésions bénignes que pour des plaies plus
importantes (aussi bien chez les enfants que chez les adultes).
De plus, il est intéressant de noter que les tanins hydrolysables présents dans la
plante seraient capables de lutter contre le Staphyloccoque, ce qui favoriserait aussi
l’activité cicatrisante de la plante pour les plaies infectées. [86]

2. Anti-inflammatoire

L’alchémille aurait, selon plusieurs études, la capacité d’inhiber 1'élastase (comme
dans le cas de I'aubépine), la trypsine et I'a-chymotrypsine, des enzymes impliquées
dans les phénomeénes inflammatoires. [86]

3. Antioxydant

Depuis quelques années, les scientifiques s’intéressent aux propriétés antioxydantes
de I’alchémille.

Dans un article publié en 2007 dans Journal of Biotechnology, il a été montré qu’un
extrait hydro-alcoolique a faible dose serait capable d’inhiber le 2-2'diphényl-1-
picrylhydrazyl (=DPPH) qui est un radical libre souvent utilis¢é pour mesurer
I'activité antioxydante d'un composant par réaction colorée. De plus, I'extrait aqueux
serait efficace pour piéger le radical superoxyde et pour limiter la peroxydation
lipidique.

Dans ce méme article, les auteurs affirment également que les deux extraits (aqueux
et hydro-alcoolique) permettraient de lutter contre I'oxydation des protéines et de
I"’ADN. [94] [95]

Dans une étude publiée en 2015 ayant pour but de montrer I'effet neuroprotecteur de
I'alchémille, les scientifiques se sont intéressés a deux enzymes : la tyrosinase et
'acétylcholinestérase, respectivement impliquées dans les maladies de Parkinson et
Alzheimer. Apres avoir utilisé le test a la DPPH (comme précédemment), ils en ont
conclu que l'extrait hydro-alcoolique d’alchémille possede une tres grande
propension a stabiliser les radicaux libres et a donc un fort pouvoir antioxydant.

Par la suite, ils ont mis en évidence que cet extrait a une forte activité inhibitrice de la
tyrosinase et de l'acétylcholinestérase, vraisemblablement par l'acide gallique, la
quercétine et I'acide chlorogénique qu’il contient.

Cette constatation est donc une ouverture considérable, puisque qu’elle permettrait a
la fois de lutter contre la survenue des deux pathologies neurodégénératives citées
plus haut, mais aussi peut-étre contre d’autres maladies liées au stress oxydatif
(notamment les cancers ou I'athérosclérose par exemple, pathologies déja évoquées
pour d’autres plantes). [90]

Dans la littérature scientifique, d’autres auteurs confirment cette hypothese

d’antioxydant et évoquent aussi 1'acide ellagique comme capable de lutter contre la
peroxydation lipidique et de piéger les anions superoxydes. [86]
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D’autres auteurs ont aussi rapporté que l'extrait aqueux d’alchémille serait plus
antioxydant que le maté, grace notamment a ses polyphénols. [96]

Au regard des études dédiées a ce sujet, on peut donc établir que l'alchémille
présente une activité antioxydante notable. Néanmoins, il reste difficile de dire si un
composant en particulier peut expliquer cette propriété, étant donné que tous les
éléments majoritairement présents dans la plante semblent doués de cette propriété.
On peut donc admettre que ce serait la synergie de ces composants qui agirait contre
le stress oxydatif.

4. Antihypertenseur

Dans une étude récente datée de 2015, il a été mis en évidence que I'extrait aqueux ou
alcoolique d’alchémille aurait des propriétés vasoactive et antihypertensive.

Dans un premier temps, les auteurs ont testé in vitro ces deux extraits sur des
morceaux isolés d’artere de rat. Ils ont d’abord constaté qu’apres traitement préalable
par des agents contractants (a savoir la prostaglandine 2a et le chlorure de
potassium), l'extrait hydro-alcoolique entraine une relaxation concentration-
dépendante des arteres. Pour l'extrait aqueux en revanche, on constate une relaxation
en présence de protaglandine 2a et une contraction en présence de potassium.

Cette différence serait due, d’apres les auteurs, a une modification de composition
entre les deux extraits. En effet, les flavonoides, et particulierement la quercétine et
ses dérivés, seraient a I'origine de I'effet vasorelaxant, alors 1'acide gallique, lui, serait
a 'origine de l'effet contraire. Or, il a été prouvé que l'extrait aqueux contiendrait
plus d’acide gallique, alors que l'extrait hydro-alcoolique serait plus riche en
flavonoides.

De plus, ne nombreux auteurs s’accordent a dire que les flavonoides ont une activité
vasorelaxante diminuée en présence d’une forte concentration de potassium ; si 'on
va plus loin, cela voudrait donc dire que l'acide gallique contenu dans 1'extrait
aqueux serait plus actif que les flavonoides en présence de potassium, ce qui
expliquerait pourquoi on a observé une augmentation de la contraction durant
'expérience.

Pour compléter leurs expérimentations, ils ont aussi montré que l'activité des deux
extraits sur les vaisseaux n’est modifiée ni en 1'absence d’endothélium, ni par la
présence d"un inhibiteur de la NO-synthase, d'un inhibiteur de la cycloxygénase ou
d’un inhibiteur de la guanylate cyclase ; ceci veut dont donc dire que ce n’est pas
I'endothélium ou les vasodilateurs qu’il sécrete qui régissent I'activité de 1'alchémille
sur les vaisseaux.

Selon les auteurs, la capacité vasorelaxante de 1’alchémille serait due a l'activation
des canaux potassiques, mais cela reste une hypothese pour le moment.

Dans un deuxiéme temps, les auteurs ont testé 1'extrait hydro-alcoolique in vivo sur
des rats traités quotidiennement par administration d’inhibiteur de NO-synthase, ce
qui entraine donc une hypertension chez les individus. En administrant
quotidiennement de I'extrait hydro-alcoolique d’alchémille per os, ils ont constaté une
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nette diminution de la pression artérielle des sujets, alors que l'extrait aqueux n’a eu
aucun effet. La encore, I'hypotheése d'une différence de composition est envisageable.
A travers cette expérimentation, Takir et Al. ont donc mis en évidence une potentielle
protection cardiovasculaire de 1’alchémille. Certes, des études n’ont pas encore été
menées chez '’homme, mais cela me semblerait fort judicieux d"y songer. [97]

5. Activité sanguine

Dans une étude menée en 2006 sur des rats, il a été montré qu’aprés administration
intragastrique d'un extrait sec d’alchémille a la dose de 300mg/kg/j pendant 10
jours, on peut observer une modification importante des globules rouges.

Tout d’abord, il a été constaté une diminution du nombre d’érythrocytes anormaux.
En outre, il a été observé une modification dans la structure méme de la paroi de ces
globules rouges : en effet, on peut noter une augmentation importante des lipides et
phospholipides membranaires (respectivement de 1'ordre de 16 et 22%). De ce fait, les
globules rouges ont une meilleure déformabilité, et I'on peut aisément imaginer que
le flux sanguin en est facilité. [97] [98]

Certes, aucune expérimentation n’a pour le moment été menée chez I'’homme mais,
si cette propriété de 1'alchémille pouvait étre prouvée a 'avenir par des études plus
poussées, on pourrait y trouver un avantage certain. Effectivement, si I'on consideére
que les globules rouges représentent environ 50% du volume sanguin total, une
amélioration de leur structure et de leur déformabilité permettrait sans doute une
diminution de la viscosité du sang, ce qui représenterait un facteur bénéfique en cas
d’hypertension ou de pathologies cardiaque ou veineuse par exemple. [98]

6. Activité hormonale

L’alchémille est, comme 1’achillée millefeuille, une plante lutéotrope, c’est-a-dire une
plante capable de stimuler la sécrétion de progestérone au niveau des ovaires. De ce
fait, elle permet d’augmenter les taux de LH dans I'organisme.

De plus, elle agit au niveau de la synthese des androgenes en inhibant la 5-a-
réductase, bloquant ainsi la synthése de la dihydrotestostérone (=DHT).

La voie de synthése de la DHT étant bloquée, on peut aisément comprendre que la
voie de 'aromatase est privilégiée : on a alors transformation de la testostérone en
estradiol. (Figure 7 & Figure 18)

Ainsi, I'alchémille présente une double action hormonale : en augmentant les taux de
progestérone et en bloquant la transformation de la testostérone en DHT, elle
favorise la voie de formation des cestrogenes. [5]

L’alchémille agirait également contre les douleurs prémenstruelles consécutives a
une hyperfolliculémie. [86]
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E. Effets indésirables, précautions d’emploi et contre-indications

Jusqu’a présent, aucun effet secondaire et aucune contre-indication n’ont été évoqués
dans la littérature.

Concernant les posologies usuelles par voie orale, on peut conseiller :
- Infusion: 5 a 10 g de drogue végétale par jour, a laisser infuser dans un litre
d’eau chaude et a répartir en plusieurs prises quotidiennes.
- Teinture meére : 100 gouttes trois fois par jour.
- Extrait fluide : 50 gouttes trois fois par jour.

En usage externe, on se base sur les recommandations suivantes :

- En bain de siege : 40g de feuille a faire infuser dans un litre d’eau, deux fois
par jour.

- Pour les aphtes : 1 application d’extrait glycériné 3 a 4 fois par jour. [86]
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Troisieme partie : Expérimentation de
"utilisation de ces cing plantes a 'officine
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I. Formes disponibles

A. Les formes séches

1. Poudres

N

Elles sont constituées de la drogue végétale (obtenue a partir d'une partie ou du
totum de la plante) séchée et réduite par action mécanique. [99]

2. Extraits secs

Ce sont des préparations solides contenant au maximum 5% d’eau et obtenues a
partir de la poudre de plante. Les principes actifs de cette poudre sont extraits par un

solvant qui sera ensuite évaporé pour obtenir un extrait sec concentré en principes
actifs. [99]

B. Les formes liquides

1. Les teintures

Les teintures sont des préparations liquides généralement limpides obtenues a partir
d’une partie de drogue végétale pour 5 ou 10 parties de solvant d’extraction selon la
plante.

Elles résultent de la percolation ou de la macération dans de I'éthanol de titre

approprié ou de la dissolution dans extrait sec ou mou, également dans de 1'éthanol.
[99]

2. Les teintures meéres (=TM)

Les teintures meéres sont des préparations liquides obtenues par l'action dissolvante
d’un véhicule approprié sur des matieres premiéres. Elles sont produites par
macération, décoction, digestion, infusion ou fermentation de plantes fraiches ou
parfois seches.

Les proportions de matieres premiéres et de solvant sont fixes. [99]

3. Les extraits fluides (=EF)

Ce sont des préparations liquides dont une partie en masse ou en volume correspond
a une partie en masse de drogue végétale séchée. IlIs sont préparés avec de I'éthanol
et de I'eau en proportions variables soit pour extraire la drogue végétale ou soit pour
dissoudre un extrait sec ou mou de cette drogue. [99]
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4. Les Extraits Hydro-Alcooliques (FEHA)

Les EHA sont des préparations liquides obtenues par le méme principe de
fabrication que les teintures meres, mais qui ne sont pas faites par des laboratoires
homéopathiques.

5. Les extraits de plantes fraiches standardisés (EPS)

Les EPS sont des préparations liquides obtenues a partir de plantes ou parties de
plantes fraiches. Ces derniéres sont congelées puis broyées de maniére mécanique
avant de subir une lixiviation dans un mélange d’eau et d’alcool. Le degré alcoolique
est augmenté de maniére croissante afin d’extraire progressivement les principes
actifs. Enfin, I'alcool est évaporé et on ajoute de la glycérine en proportions variables
pour permettre la standardisation du produit fini. [100]
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II. Mise en place du protocole

Afin de tester ces cinq plantes a I'officine, nous avons choisi de travailler avec des
extraits hydro-alcooliques (=EHA) fabriqués par le laboratoire Phytofrance®.

C’est un laboratoire pharmaceutique avec lequel nous travaillons depuis quelques
années et qui fournit des produits de qualité issus de 1’ Agriculture Biologique.

Nous avons décidé de proposer ce mélange a des femmes volontaires se présentant a
I'officine et souffrant de bouffées de chaleur (=BC) dues a la périménopause ou a la
meénopause.

Il a été convenu, avec l'équipe officinale, de proposer un mélange standard
conditionné dans un flacon en verre teinté jaune de 125 millilitres. Cette préparation
est composée des EHA de ces cinq plantes, a volumes égaux. Elle est accompagnée
d’'une pipette standardisée graduée en gouttes et fournie par les laboratoires
Boiron®, afin de permettre une utilisation facile par les patientes ainsi qu'une
meilleure reproductibilité.

Afin d’anticiper toute éventualité, il a été convenu d’adapter, dans la mesure du
possible, les mélanges et les posologies comme suit (Tableau 1) :

Tableau 1 - Tableau reprenant les différents mélanges proposés aux 39 patientes.

Nu1}1ero du Composition Posologie
mélange
Achillée
Alchémille 60 a 100 gouttes
Mélange initial N°1 Hame}m.élis 3 a 4 fois par jolur
Aubépine dans un verre d’eau
Passiflore (voire moins si besoin)
aa qsp 125 mL
Achillée 40 mL
S e e e et e Alchémﬂl.e 40 mL 60 a 1Q0 gou’Ftes
syefStroris: N°2 Hamamélis 15 mL 3 a 4 fois par jour
Aubépine 15 mL dans un verre d’eau
Passiflore 15 mL
Achillée
Quand la patiente ne Alchémille
réagit pas au traitement Hamamélis 60 a 100 gouttes
et qu’elle accepte N°3 Aubépine 3 a 4 fois par jour
d’ajouter une plante Passiflore dans un verre d’eau
cestrogénique Cimicifuga
aa qsp 125 mL
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Cependant, il est important de noter que, selon les cas cliniques observés, certains
traitements ont di étre modifiés sans suivre ce schéma : les adaptations se sont faites
au cas par cas pour répondre au mieux aux besoins des patientes, le but étant de les
soulager le plus rapidement et le plus efficacement possible.

Le recueil de données s’est déroulé a la Pharmacie des Thermes a Nancy de Juillet
2015 a Juillet 2016 et a été réalisé par tous les membres de 1'équipe officinale
(pharmaciens, préparatrice, étudiants et stagiaire).

Pour chaque volontaire, une fiche de recueil a été remplie par la personne ayant
accueilli la patiente a I'officine. (Annexe 1)

Les fiches mises en place comportent différentes informations :

- Les nom, prénom, age et numéro de téléphone de la patiente.

- La date de début de ménopause ou de périménopause.

- Les informations complémentaires susceptibles d’étre intéressantes :
o Lenombre de BC par jour et par nuit si elles sont quantifiables,
o Si la patiente a déa pris ou prend encore un traitement

(complémentaire ou non),

o Sila personne a d’autres soucis de santé.

- Les mélanges successifs proposés avec :
o Leur composition,
o La date de délivrance,
o Les observations faites a la fin de chaque flacon.

A chaque fois que la patiente s’est présentée a I'officine dans le cadre de la prise en
charge des ses BC, la fiche nominative a été complétée par le membre de 1'équipe
'ayant servie.

En revanche, concernant les patientes qui ne sont pas représentées a I'officine pour le
suivi de leur prise en charge, il a été décidé que je les recontacte par téléphone afin
d’avoir leur point de vue et afin de comprendre pourquoi elles ne sont pas revenues.
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III. Pourquoi le choix de ces cing plantes

Au départ, nous avions sélectionné ces cinq plantes pour leurs propriétés principales
qui sont celles que nous avons 1'habitude d’exploiter quotidiennement dans notre
exercice officinal.

Tout d’abord, 1'alchémille et l’achillée ont été choisies car nous savons qu’elles
possédent toutes les deux une activité hormonale de type progestérone-like.

Comme le but de cette recherche est de proposer aux femmes une alternative aux
plantes possédant des phyto-cestrogenes, le parti pris a été de se concentrer sur la
progestérone afin de jouer indirectement sur les cestrogenes.

Ensuite, nous avions également a I'esprit que, lors d'une bouffée vasomotrice, il y a,
en jeu, une dilatation importante des vaisseaux sanguins : le choix de I'hamamélis
pour la composante circulatoire s’est donc fait naturellement, d’autant que sa
propriété de décongestionnant pelvien peut aussi étre un atout non négligeable dans
la ménopause et la périménopause.

Enfin, nous savions, par expérience, que le stress est un facteur impliqué dans la
survenue des bouffées de chaleur : en choisissant la passiflore et I'aubépine, notre but
est d’aider ces femmes a se calmer et se détendre, pour tenter de diminuer ce facteur
aggravant.

Finalement, au cours de mes recherches, je me suis apercue que, non seulement ces
plantes peuvent agir séparément pour un probléme en particulier, mais, qu’en plus,
le mélange des cinq pouvait apporter des bénéfices incroyables pour ne nombreux
problémes liés aux carences hormonales.

Si I'on prend par exemple la propriété de décongestionnant pelvien et
d’emménagogue de I'achillée et de 'hamamélis, on pourrait tout d’abord relancer le
fonctionnement des tissus de 1'appareil reproducteur qui sont mis au repos.

Si en plus, on arrive a augmenter les cestrogenes via I'achillée et 1'alchémille, on
pourrait envisager de réduire les symptomes liés aux carences hormonales comme
les problemes de peau, de sécheresse intime ou d’ostéoporose par exemple.

De plus, avec l'activité anti-inflammatoire potentielle de 1'alchémille, de 1’achillée et
de l'aubépine, on pourrait, pourquoi-pas, imaginer une diminution de la survenue
d’arthrose.

En outre, si on arrive a bloquer la transformation de testostérone en DHT et qu’on
force I'organisme vers la voie des cestrogénes, on pourrait aussi réduire l'activité
androgénique et pourquoi-pas les problemes d’alopécie et de pilosité qu’elle
entraine.

Sur un autre axe, on peut imaginer qu’en couplant l'effet calmant de la passiflore et
de l'aubépine avec l'effet progestérone-like de l'achillée et de l'alchémille (la
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progestérone ayant une action calmante comme expliqué au début de ce travail), on
pourrait limiter les troubles de '’humeur et les difficultés endormissement.

De plus, si avec notre mélange, nous arrivons a réduire les BC, il en découlera une
amélioration de la qualité du sommeil et donc une diminution de la fatigue et de
l'irritabilité.

Si la fatigue est réduite, qu’on arrive a limiter la sécheresse vaginale comme évoqué
plus haut et qu’effectivement, la passiflore possede un certain effet aphrodisiaque, on
pourrait envisager, pourquoi pas, une remontée du désir sexuel.

Revenons maintenant aux probléemes cardiovasculaires pouvant étre liés a la
ménopause. En sachant qu’ils représentent la premiere cause de mortalité chez la
femme apres cinquante ans, il serait intéressant de pouvoir limiter leur survenue.
Dans la premiere partie de ce travail, des modifications importantes du métabolisme
des patientes ménopausées ont été exposées, notamment au niveau des graisses et
des sucres. Si, effectivement, on arrivait a diminuer les taux de cholestérol (en
limitant sa sécrétion et en augmentant son élimination) grace a la passiflore, a
I'achillée millefeuille et a l'aubépine, et qu'en plus, nous pouvions limiter la
survenue d’'un diabete avec la passiflore, cela permettrait de lutter contre un
syndrome métabolique éventuel.
De plus, comme montré précédemment, les cinqg plantes sélectionnées sont
susceptibles d’offrir une protection cardio-vasculaire aux patientes car elles agissent
a différents niveaux :

- sur le coeur comme protecteur, tonique ou antiarythmique,

- sur les vaisseaux sanguins comme hypotenseur ou protecteur des parois,

- sur le sang lui-méme comme antiagrégant ou en agissant sur les globules

rouges.

Ainsi, on peut admettre que l'ensemble de ces plantes représente un potentiel
intéressant pour prévenir de maniere globale le risque de développer une maladie
cardiovasculaire.

Enfin, il a été démontré que certains composés retrouvés dans ces cinq plantes
possédent un fort pouvoir antioxydant et anti-inflammatoire, ce qui pourrait donner
un espoir certain pour la prévention des cancers et autres maladies
neurodégénératives.

Contrairement a notre simple hypothese de départ consistant a sélectionner les
plantes pour une seule de leurs propriétés, je me suis rendue compte que le potentiel
protecteur de ces cing plantes réunies est bien plus considérable que ce a quoi nous
nous attendions.

Toutes ces plantes peuvent offrir une véritable synergie et offrent la possibilité de
traiter les patientes de maniere globale, aussi bien sur les troubles potentiels que sur
les symptomes réels et leurs causes.
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IV. Résultats

Patiente 1

Age 51 ans

Début de ménopause Diagnostiquée il y a 8 mois.

Jour : environ 6
Bouffées de chaleur Soirée : environ 2
Nuit : 1 en moyenne

Pas d’antécédents particuliers mais elle ne veut pas
Remarques d’hormones pour l'instant: elle préfererait éviter tant
que possible.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : tres positif, la patiente est trés contente car ses bouffées de chaleur
ont disparu a la fin du premier flacon : elle redemande la méme chose.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle a d diminuer les doses pendant une semaine par peur d’en
manquer (elle était en vacances). En rentrant chez elle, elle a repris correctement la
préparation mais ses BC ont eu du mal a se stabiliser. La décision est prise de passer
a une dose de 100 gouttes 3 fois/jour.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : la patiente est tres contente car elle a retrouvé un équilibre
(maximum 1 BC par jour et 1 par nuit, et encore, ce n’est pas tous les jours). Les rares
BC qui restent ne la dérangent plus. On conseille a la patiente de repasser a la
posologie de 80 gouttes 3 fois/jour si possible.

mélange n°1 a 80 ou 100 gouttes 3 fois/jour selon amélioration des
symptomes.
Résultat : depuis ce mois-ci, ¢a recommence le jour, méme avec 100 gouttes 3
fois par jour. Nous décidons de renforcer la formule en alchémille, aubépine et
passiflore pour répondre aux besoins de la patiente, car elle semble tres stressée.

formule sur mesure renforcée a 100 gouttes 3 fois par jour.

Résultat : visiblement, la composante « stress » ne doit pas étre la bonne cible
car ca ne va toujours pas. Elle pense méme que c’est pire car elle recommence a en
avoir le jour (environ 3), le soir (environ 2) ET la nuit (1 a 2). En accord avec la
patiente, nous décidons de reprendre le mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour
puisque c’est visiblement celui qui lui a le mieux réussi.
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mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : c’est mieux dans I’'ensemble. Elle a 2 BC par jour et 1 par nuit (mais
n’en a pas toutes les nuits), et elles ont baissé en intensité (moins longues et moins
fortes, donc plus supportables).

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : ce mois-ci, ¢a ne va plus trop... apres discussion, elle souhaiterait
s’orienter vers des plantes cestrogéniques pour étre tranquille.

mélange n°3 a 80-100 gouttes 3 fois/jour en fonction des résultats.
Résultat : visiblement ¢a fonctionne trés bien, elle n’a plus de BC.

Cependant, 3 mois apres, le mélange a beaucoup baissé en efficacité et la patiente
semble plus stressée et angoissée qu’auparavant. Nous décidons de changer
radicalement de mélange afin de gérer en priorité son état psychologique.

Pour se faire, nous choisissons de mettre dans son mélange de I'alchémille, de la
passiflore, de I'hamamélis, de la valériane, du griffonia et du cimicifuga, le tout en
proportions égales pour 125 millilitres.

mélange sur-mesure a 100 gouttes 3 fois par jour.

Résultat : les résultats ne sont toujours pas suffisants pour la patiente qui a
décidé de consulter sa gynécologue car « elle n’en pouvait vraiment plus ».
Il lui a donc été prescrit deux breves cures de traitement hormonal substitutif (THS)
qui ont bien apaisé ses BC.
Apres cette période, elle a complétement arrété le traitement allopathique mais les
BC sont revenues. Elle a donc décidé de reprendre notre mélange n°1 qui avait tres
bien fonctionné les quatre premiers mois de I'expérimentation.

Patiente 2

Age 66 ans

Début de ménopause Dernieres régles : il y a 14 mois.

Jour : environ 3

Bouffées de chaleur Nuit : pas trop

Elle prend de I’ Abuféne® depuis plusieurs semaines.
Elle a eu un traitement hormonal pendant 30 ans suite a
une ablation des ovaires ; il y a eu arrét du traitement il y
a 1 mois et demi, d" ot apparition des BC.

Remarques
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mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a constaté une amélioration des symptomes mais ce n’est pas
encore idéal.
Il faut cependant noter qu’il a fait trés chaud cette semaine a Nancy et que, la
semaine dernieére, la patiente n’a eu aucune BC, ce qui est tres encourageant !

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a encore quelques BC, ¢a n’a pas vraiment changé depuis la

derniére fois : pour la patiente, le résultat n’est pas tres concluant.

Par la suite, la patiente a arrété les gouttes car elle n’avait presque plus de BC (elle
continue cependant I’Abufene®).

Patiente 3

Age 50 ans

Début de ménopause Elle est en périménopause.

Elle en a surtout la nuit. Elle ne peut pas les compter
mais elle est réveillée plusieurs fois par nuit et se
Bouffées de chaleur retrouve complétement trempée.

Elle a quelques « pics de chaleur » le jour mais « rien de
bien méchant » par rapport a la nuit.

Remarques -

mélange n°1 a 60 gouttes matin et midi + 100 gouttes le soir et au coucher.
Résultat : elle est tres contente car elle a I'impression que les BC ont diminué la
nuit.

mélange n°1 a 60 gouttes matin et midi + 100 gouttes le soir et au coucher.
Résultat : elle est vraiment tres contente de la préparation car les BC ont
fortement diminué la nuit. Elle a encore quelques épisodes le jour mais ils ont
beaucoup diminué en nombre et en intensité. Globalement, la patiente est tres
contente de notre mélange.
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Patiente 4

Age 51 ans

Elle n’a pas eu de regles depuis 3 mois, donc on peut

Début de ménopause . . , e
juste dire qu’elle est en périménopause pour le moment.

Bouffées de chaleur Elle a surtout des BC nocturnes (environ 6 a 7 par nuit).

Remarques Elle a aussi parfois des douleurs mammaires.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : les deux premieres semaines, elle n’a observé aucun effet.
Cependant, depuis la 3¢me semaine de traitement, elle a un peu moins de BC la nuit (3
ou 4).

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle n'a plus aucune BC et n’a pas eu de nouvelles douleurs
mammaires.

mélange n°1 a 80-100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : toujours aussi bien. Elle noterait I’amélioration de sa qualité de vie a
10/10.

mélange n°1 a 80 gouttes 1 soir sur 2.
Résultat : elle est toujours aussi contente de la préparation qu'elle juge
« fantastique » : ca lui a « changé la vie ».

Peu de temps apres, elle a décidé d’arréter complétement car elle n’avait plus aucune
BC. Malheureusement, 15 jours apreés, les BC nocturnes sont réapparues, puis les BC
diurnes ont suivi.

Elle a donc décidé de recommencer le mélange n°1.
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Patiente 5

Age

62 ans

Début de ménopause

Iy a 12 ans environ.

Bouffées de chaleur

Plusieurs par jour et par nuit.

Remarques

Elle prend aussi de I'(Estrodose® et de 1'Utrogestan®
« de temps en temps ».

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat: la préparation atténue «pas mal» mais ne supprime pas
complétement les BC. Elle reconnait qu’il y a quand méme du mieux.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : c’est toujours pareil: les BC ont été atténuées mais pas toutes
supprimées. La patiente trouve que ce mélange est moins fort que son traitement
classique, elle a donc décidé de reprendre le traitement allopathique « de temps en
temps, quand les BC sont vraiment trop fortes ».

A I'heure actuelle, elle fait des cures THS de 1 mois tous les 3 mois environ.

Méme si le mélange n’a pas fonctionné de maniere optimale pour elle, elle a été
séduite par le principe des préparations « sur-mesure » et aimerait que « ce genre de
pratique se développe davantage ».

Patiente 6

Age

58 ans

Début de ménopause

Il y a environ 6 ans.

Bouffées de chaleur

Jour : 1 BC par heure environ.
Nuit: elle en a beaucoup mais n'arrive pas a les
quantifier.

Remarques

Elle a pris des hormones mais a arrété il y a deux mois
car elle a pris énormément de poids : depuis, les BC ont
recommence.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : ca n’a rien donné et la patiente n’a vu aucun changement : elle s’est
alors tournée vers '’homéopathie qui a visiblement bien fonctionné sur elle.
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Patiente 7

Age

55 ans

Début de ménopause

Il y a 2 mois, elle a subi une ablation des ovaires et de
I"utérus, d’ou une ménopause artificielle.

Bouffées de chaleur

Non quantifié.

Remarques

Antécédent de cancer des ovaires et de 1'utérus : elle est
traitée par taxol et cisplatine.

mélange n°1 a 80-100 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : la patiente ne s’est pas représentée a I'officine mais m’a expliqué que
le mélange avait plutdt bien fonctionné. Malheureusement, elle a de nouveau
rencontré des soucis de santé « plus sérieux que de simples bouffées de chaleur » :
elle a donc préféré se concentrer sur le plus important.

De plus, elle m’a aussi expliqué qu’elle prenait beaucoup de traitements de
phytothérapie et, qu'au bout d'un moment, le budget qu'elle y consacrait
commengait a étre trop élevé.

Patiente 8

Age

50 ans

Début de ménopause

Il'y a 5 ans environ.

Bouffées de chaleur

Jour : une vingtaine environ
Nuit : 2 ou 3.

Remarques

Depuis 2 ans, elle porte quelques fois des patchs de
Villedot® 37,5 ng quand les BC sont vraiment trop
fortes, ce qui lui permet de passer des journées avec
« seulement » 2 ou 3 BC le jour, et presque pas la nuit.
Elle souhaiterait un traitement sans cestrogenes soit pour
arréter définitivement les traitements classiques, soit au
moins pour les diminuer.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : Pas d’amélioration pour le moment : sans patch, elle a toujours une
vingtaine de BC par jour et 2 ou 3 BC par nuit. Nous décidons de passer a la
posologie de 100 gouttes 3 fois/jour.
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mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : il n'y a toujours aucun effet, la patiente préfere arréter la et retourner
a son traitement classique car les BC sont insupportables.

Apres entretien téléphonique, la patiente m’a fait remarquer que le mélange est
difficile a transporter et n’est pas trés pratique d’emploi (le nombre de prises par
jour, le fait de devoir compter les gouttes avec une pipette et de devoir les diluer
dans un verre d’eau).

Patiente 9

Age 58 ans

Début de ménopause Il'y a1 an environ.

Jour : jusqu’a 10.

Bouffées de chaleur Nuit : jusqu’a 5.

Elle prend de I'homéopathie pour tenter de soulager ses
BC depuis 1 an (FSH et Lachesis en 30 CH).

Elle a également testé le Sérelys® qui 'avait un peu
soulagée mais pas totalement.

Remarques

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : la patiente trouve que ca va globalement mieux. La semaine
derniére, elle n’a eu que 3 ou 4 BC certains jours, et aucune BC d’autres jours.
En ce qui concerne la nuit, c’est aussi beaucoup mieux car elle n'en a que 1 ou 2
certaines nuits, voire pas du tout pour d’autres. On poursuit donc le traitement sans
rien changer.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : ca n"a pas bougé depuis la derniere fois (toujours 1 ou 2 la nuit et de
temps en temps la journée), on décide donc de passer a 100 gouttes 3 fois par jour.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a toujours quelques BC irrégulieres. On se donne encore 15 jours
avec ce mélange a 100 gouttes 3 fois/jour puis on envisagera un changement de
formule la prochaine fois, si besoin.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a toujours quelques bouffées irrégulieres et elle voudrait
quelque chose de plus fort contenant une plante cestrogénique, pour voir comment
son corps réagit : on passe alors au mélange n°3.
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mélange n°3 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : pas de changement, 1'ajout de cimicifuga n’a rien changé, donc on
repasse a un mélange sans phyto-cestrogenes : on enchaine sur le mélange n°2 a 80
gouttes 3 fois/jour.

mélange n°2 a 80-100 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle toujours 1 ou 2 BC par jour, mais elles sont beaucoup moins
fortes et moins longues. La nuit, elle en a toujours, mais plus sur les coups de 5h du
matin, ce qui lui permet de dormir un peu mieux.

Globalement, la patiente est quand méme contente et elle attribue la note de 7/10 au
mélange en termes d’efficacité.

Par la suite, le mélange a perdu en efficacité : elle a donc décidé de faire une pause
pour voir si son corps ne s’habituait pas au mélange. Depuis, elle alterne avec
I"homéopathie mais il demeure difficile pour elle de trouver un bon équilibre car ses
BC sont tres irrégulieres.

Patiente 10
Age 66 ans
Début de ménopause Iy a15 ans.
Bouffées de chaleur Jour : une dizaine

A déja eu un THS mais a voulu arréter : ceci entraine des

R i j
emarques BC terribles, surtout le jour.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : tres rapidement positif, elle n’a plus aucune BC a la fin du premier
flacon.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : toujours aussi satisfaite du résultat : elle n’a plus aucune BC.

La patiente a été tres soulagée par ce mélange et le conseille a beaucoup de ses amies.
Elle en prend de maniere continue a la posologie de 80 gouttes matin et soir.
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Patiente 11

Age 54 ans

Début de ménopause Il'y a environ 3 ans.

Jour : surtout le matin
Bouffées de chaleur Nuit : elle en a quelques unes, mais qui ne la réveillent
pas plus que ca.

Elle a eu un stérilet jusqu’a il y a deux ans et, depuis, elle
a des BC. Elle ne désire pas de traitement hormonal.
Remarques Il y a quelques temps, elle a essayé un mélange d’EPS de
sauge et de gattilier : celui-ci a bien fonctionné pendant
15 jours puis les BC sont revenues.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : ca a été plutot efficace (elle I'a pris durant la période chaude).
Durant les saisons plus froides, la patiente a suspendu le traitement car elle n’avait
plus énormément de BC.

Cependant, elle n’exclut pas la possibilité de recommencer durant l'été si les BC
reviennent, car elle a trouvé la préparation plutot efficace.

Patiente 12

Age 58 ans

Début de ménopause Diagnostiquée il y a 6 mois.

Jour : surtout le matin juste avant le lever et en fin de
matinée.

Soirée:1a 2.

Nuit: 3 a 4.

Bouffées de chaleur

Elle a constaté que les BC sont plus importantes lorsque

Remarques : : s
« normalement, il y aurait eu les régles ».

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle en est trés contente car la préparation a commencé a agir au bout
de 2 ou 3 soirs seulement. Le mélange a eu des effets tres positifs et les nuits sont
beaucoup moins mouvementées (méme quand il fait tres chaud).
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mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle est toujours aussi satisfaite du mélange et n’a presque plus de
BC.

la patiente n'en prend plus depuis quelques semaines car elle a été
suffisamment soulagée. Pour le moment, elle a quelques BC le soir, mais elles sont
supportables. Cela-dit, elle garde sa préparation « sous le coude », au cas ou les BC
reviennent.
Elle affirme avoir pris ce mélange « avec joie », d’autant que, selon elle, il fonctionne
tres bien.

Patiente 13
Age 50 ans
Début de ménopause Il'y alan et demi environ.
Bouffées de chaleur Quelques BC par jour.
Remarques En plus des BC, elle a aussi pris beaucoup de poids.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle a constaté peu d’amélioration mais elle avoue que, comme elle
est assez impatiente, elle n’a peut-étre pas pris ce mélange suffisamment longtemps.
Aujourd’hui, la patiente revient encore régulierement a la pharmacie pour se faire
préparer un mélange sous forme de tisane, ce qui a I'air de lui convenir.

Patiente 14

Age 52 ans
Début de ménopause Iy a un peu plus d'un an.
Bouffées de chaleur En ajour et nuit.

Apparition des BC en Mars 2014.

Ensuite les symptomes baissent un peu, jusqu’a juin
2015 ou les BC reviennent a nouveau tres fortement
(environ une par heure).

Remarques
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mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : la patiente n’a remarqué aucune amélioration et a décidé de ne pas
renouveler son flacon.
Elle s’est finalement tournée vers 'acupuncture dont elle est trées satisfaite.

Patiente 15

Age 52 ans

Elle n’a plus de regles depuis plus de 9 mois, elle est

Début de ménopause e
pour le moment en périménopause.

Jour : elle en a surtout le matin (2 a 3).

Bouffées de chaleur .
Nuit : quelques unes.

Elle ne veut pas de traitement «classique » pour le

Remarques
moment.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a constaté une diminution des BC : « elle n’a plus celle du petit-
déjeuner », mais elle en a encore quelques unes en cas de stress.
Cependant, elle se sent toujours irritable et elle rencontre des problémes de sommeil.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : comme ca allait un peu mieux, elle a stoppé le traitement pendant
plus d’un mois et les BC sont revenues de maniere soutenue. On reprend donc la
méme chose.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle est visiblement passée en ménopause car elle n’a pas ses regles
depuis plus d'un an. Elle a des BC toujours nombreuses et un sommeil toujours aussi
perturbé.

mélange n°1 a 150 gouttes matin et soir.
Résultat : elle est tres contente de cette préparation car elle n’a plus qu'une BC
par nuit et 1 a 2 le jour. Ses BC restent supportables et la génent beaucoup moins.
Elle a remarqué, en outre, que les BC surviennent essentiellement quand elle a « un
coup de stress ».
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Patiente 16

Age 59 ans
Début de ménopause Iy a5 ans.
Bouffées de chaleur Plusieurs par jour et par nuit.

Il y a cinq ans, elle a subi une hystérectomie.

Pour soulager ses symptomes, elle utilise de I'(Estrogel®
mais ¢a ne marche pas trés bien : elle a plusieurs BC par
jour. Elle en a également la nuit ce qui entraine de tres

s gros troubles du sommeil et, de ce fait, une tres grande
fatigue.
En outre, elle voudrait stopper 1'(Estrogel® pour le
moment.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : la patiente ne s’est pas représentée a I’ officine.
Cependant, au cours de notre entretien téléphonique, j'ai appris qu’elle avait testé ce
mélange durant plusieurs mois mais que ¢a n’avait pas tres bien marché. Elle a donc
été obligée de revenir a I'(Estrogel®, ce qui lui a redonné un certain confort de vie.

Patiente 17

Age 53 ans
Début de ménopause Diagnostiquée il y a1 an.
Bouffées de chaleur Elle a beaucoup de BC (aussi bien le jour que la nuit).

Elle est aussi extrémement fatiguée et se plaint d"une

Remarques baisse de libido.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultats : elle a constaté une forte diminution des BC. Cependant, elle
demeure encore fatiguée pour le moment et sa libido est « a plat ».
Nous décidons d’ajouter de la tribule a sa préparation initiale pour agir sur sa libido.
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mélange n°1 (avec ajout de tribule) a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a encore 3 ou 4 BC par jour et 2 ou 3 BC par nuit, mais c’est
quand méme beaucoup mieux qu’avant car les BC sont moins intenses et moins
longues. En ce qui concerne la libido, elle n’a toujours pas vu de changement.

mélange n°l(avec ajout de tribule) a 100 gouttes 4 fois/jour.

Résultat : les BC se sont intensifiées depuis quelques semaines et elle n’en
pouvait plus : elle donc décidé de consulter son gynécologue afin de se tourner vers
un THS.

Cependant, elle ne reste pas moins satisfaite du mélange car «ca 1'a beaucoup
soulagée durant plusieurs semaines ».

Patiente 18

Age 52 ans

Début de ménopause Ilya?7ans.

Elle en a de maniére discontinue : il y a des semaines ot

Bouffées de chaleur i .
ca va, d’autres ou elle en a beaucoup.

Remarques Elle a des BC depuis 3 ans environ.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : c’est plutdt positif d’apres la patiente, mais elle avoue prendre le
traitement de fagon discontinue en fonction des semaines. Cela dit, elle trouve que la
préparation fonctionne bien, surtout la nuit.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle est satisfaite et en reprend de temps en temps quand les BC
reviennent : comme le mélange se conserve bien, elle fait des cures et trouve que cette
préparation agit rapidement.

Au bout de quelques mois de cure, elle a completement arrété car ¢a va beaucoup
mieux. Elle a été tres agréablement surprise par ce mélange, et les seuls points
négatifs, d’apres elle, seraient que la préparation mette un certain temps a agir au
début du traitement (ce qui peut étre génant quand on souffre de BC), et que la dose
du midi ne soit pas toujours facile a prendre.
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Patiente 19

Age 48 ans

Début de ménopause Iy a3 ans.

Jour : environ 10

Bouffées de chaleur . .
Nuit : plusieurs.

Ses BC sont brutales, surtout la nuit : elle a des sueurs
profuses puis des frissons qui la réveillent plusieurs fois
par nuit, ce qui perturbe son sommeil.

Elle a arrété sont THS depuis 1 an.

Remarques

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : a la fin du flacon, elle n’a observé aucune amélioration. On passe
donc a 100 gouttes 3 fois/jour.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a un peu moins de BC le jour (6 a 7) mais elles sont toujours
aussi intenses ; en accord avec la patiente, nous décidons de tester le mélange n°3.

mélange n°3 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : les BC persistent encore le jour mais elles sont moins fortes. Rien n’a
changgé en ce qui concerne la nuit. Pour I'instant, on maintient ce traitement.

mélange n°3 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : stationnaire. La patiente demande si on peut rajouter un peu de
sauge a son mélange car elle a déja testé avant et ¢a lui « réussissait bien ».

mélange n°3 (+sauge) a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : c’est toujours stationnaire, la patiente a donc décidé de retourner
vers un THS.

La patiente m’a expliqué qu’au début, le mélange a bien fonctionné mais, qu’au bout
d’un moment, c’est comme si le traitement n’avait plus d’effet sur son corps.

Apres plusieurs mois, la patiente est toujours sous THS mais pense revenir vers la
préparation ensuite car elle en a été contente au début.
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Patiente 20

Age

61 ans

Début de ménopause

Iy a1l ans.

Bouffées de chaleur

Jour : environ 10.
Nuit : quelques unes.

Remarques

Les BC surviennent surtout le matin et elle a, en plus,
des problemes de sommeil.

Cette patiente a recu un THS durant 10 ans, et I'a arrété
il y a un an.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle a testé un peu le mélange mais elle trouvait que c’était une
contrainte au quotidien, que ce n’était pas pratique a prendre et que ce n’était pas
évident de toujours les avoir avec soi.

De plus, elle n’a pas trouvé ce mélange « trés transcendant », elle a donc décidé de

reprendre un THS.
Patiente 21
Age 50 ans
Début de ménopause Ilya3ans.
Bouffées de chaleur Quelques BC par jour.

Remarques

Elle a eu un THS pendant 1 an.
En ce moment, les BC reviennent car elle est stressée.

mélange n°1 a 80-100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : la patiente a bien testé le mélange mais elle ne s’est pas représentée a
I'officine car cela n’a rien donné.
Elle s’est ensuite tournée vers I'homéopathie et cela a l'air de beaucoup mieux

fonctionner sur elle.

A postériori, nous pourrions nous demander si, compte tenu de son stress, il n"aurait
pas été intéressant d’augmenter les proportions d’aubépine et de passiflore ?
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Patiente 22

Age 64 ans
Début de ménopause Ilyail2ans.
Bouffées de chaleur Aussi bien le jour que la nuit.

Il y a 12 ans, elle a subi une ablation des ovaires et de
I'utérus.

Remarques Depuis, elle a été traitée par (Esclim® 75 puis 50ug, mais
a du arréter le traitement : elle a donc maintenant des BC
et des problemes de libido.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : insuffisant pour l'instant, elle n’a pas constaté de progres. On passe
donc a 80 gouttes 4 fois/jour.

mélange n°1 a 80 gouttes 4 fois/jour.
Résultat : il y a du mieux, mais ce n’est pas encore optimal (surtout la nuit) :
on continue a augmenter les doses.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour + 100 gouttes au coucher.
Résultat : la patiente est plutot satisfaite pour le jour, mais les BC persistent la
nuit. Globalement, elle noterait ce mélange a 7/10 en ce qui concerne son efficacité.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour + 100 gouttes au coucher.
Résultat : la patiente a constaté une amélioration aussi la nuit : elle n’a plus
qu'une BC au matin, vers 5h. Le jour, les BC surviennent toutes les 3h environ.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour + 100 gouttes au coucher.

Résultat : c’est de mieux en mieux, la patiente est ravie et est venue rechercher
deux flacons d’un coup.
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Patiente 23

Age 50 ans

Début de ménopause Elle est en périménopause.

Jour : ellen’en a pas.
Bouffées de chaleur Nuit : elles a des BC qui la réveillent toutes les nuits (sur
les coups de 4-5h du matin).

Remarques Les BC ont commencé depuis quelques semaines.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat: ce n'est pas mieux, voire méme pire qu’avant le début du
traitement : les BC ont augmenté la nuit et elle en a maintenant aussi la journée.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : ca va beaucoup mieux : elle n’a plus aucune BC nocturne depuis 3
ou 4 nuits, et les BC diurnes ont cessé.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : toujours aussi positif : elle n’a plus aucune BC et elle noterait
I'efficacité du mélange a 9/10.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a a nouveau quelques BC la nuit (uniquement) de temps en
temps. On continue a la méme posologie.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a environ 2 BC par nuit, nous décidons donc de modifier les
posologies a 80 gouttes matin et midi, et 100 gouttes le soir.

mélange n°1 a 80 gouttes matin et midi, et 100 gouttes le soir.
Résultat : Elle a a nouveau de BC le jour. En ce qui concerne la nuit, elle en a
maintenant de maniére continue (toutes les 30 minutes environ) : nous ne pouvons
pas la laisser comme cela, nous choisissons donc de la passer au mélange n°2.

mélange n°2 a 100 gouttes 4 fois/jour.
Résultat : elle a toujours des BC mais elles sont moins rapprochées et moins
intenses. En ce qui concerne les BC nocturnes, cela fait deux nuits qu’elle dort mieux.

mélange n°2 a 100 gouttes 4 fois/jour.

Résultat : il y a un déclin : on revient a la « case départ » avec une vingtaine de
BC le jour et 5 a 6 la nuit. En accord avec la patiente, nous décidons de tout stopper
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durant 15 jours et de tester a nouveau le mélange n°2 a 100 gouttes 4 fois/jour a la fin
de cette fenétre thérapeutique.

Elle a bien arrété pendant 15 jours et, apres cette suspension de traitement, elle
n’avait plus de BC. Elle a consulté son gynécologue a la fin de cette période et il lui a
fait une ordonnance de THS au cas ot ses BC reviendraient.

Deux mois apres, ses BC sont revenues : elle a donc décidé de commencer le THS.
Quoiqu'il en soit, elle reconnait que le traitement de phytothérapie lui aura quand-
méme permis de repousser le début du traitement allopathique classique de
quelques mois.

Patiente 24
Age 50 ans
Début de ménopause Ilya3ou4ans.
Bouffées de chaleur Plusieurs le jour (5 a 6 en moyenne).

Elle ressent également une trés grosse fatigue et des
Remarques tensions mammaires.
De plus, elle a eu un tres gros choc affectif récemment.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle a remarqué une petite amélioration apres la premiere semaine,
mais sans plus. Elle souhaiterait passer a quelque chose de plus fort, peu importe s’il
y a des plantes cestrogéniques ou pas : nous décidons alors de la passer directement
au mélange n°3.

mélange n°3 a 100 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : elle trouve que c’est pire qu’avec le mélange précédent car elle a a
nouveau 5 a 6 BC par jour (comme au départ). Elle noterait l'efficacité de la
préparation a 4/10 pour le moment.

mélange n°2 a 100 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : elle a arrété de prendre le mélange car elle se sentait « bizarre ». Il est
difficile pour elle d’expliquer cette sensation avec des mots, mais cela ressemblerait
un peu a des vertiges, a « un coup de moins bien ».

Depuis, elle ne prend plus rien et prend « son mal en patience ».
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Patiente 25

Age

54 ans

Début de ménopause

Elle est en périménopause depuis bient6t un an.

Bouffées de chaleur

Jour : pour l'instant ¢a va.
Nuit : elle en a au moins 3.

Remarques

Les BC nocturnes sont tres intenses: elle se réveille
trempée plusieurs fois par nuit et est obligée de se lever
a chaque fois.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : la patiente n’est pas revenue a la pharmacie et n'a pas pris le
traitement de maniere « sérieuse » car elle a eu de gros soucis personnels a gérer.
Elle a tout de méme terminé son flacon et, aprés une quinzaine de jours, elle a
constaté une amélioration le soir mais pas la nuit, tout en précisant que, dans
I'ensemble, c’était tout de méme plus agréable qu’au début et que le mélange avait

été plutot efficace.

Patiente 26

Age

49 ans

Début de ménopause

Diagnostiquée il y a 5 mois.

Bouffées de chaleur

Elle a plusieurs BC le jour et la nuit.

Remarques

Elle est réveillée plusieurs fois par nuit.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : d’apres sa sceur (qui s’est présentée pour elle a la pharmacie), cela va
beaucoup mieux : elle reveut la méme chose.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.
Résultat : cela fonctionne trés bien, elle n’a plus aucune BC et songe méme a

diminuer la préparation.

mélange n°1 a 80 gouttes 2 a 3 fois/jour.
Résultat : le mélange ne fonctionne visiblement plus tres bien. Elle a donc
décidé de débuter un traitement allopathique classique, ce qui a I'air de lui convenir.
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Patiente 27

Age

57 ans

Début de ménopause

Ilyail2ans.

Bouffées de chaleur

Jour : aucune.
Nuit : au moins 2.

Remarques

La nuit, elle ressent souvent une tres forte chaleur qui la
réveille puis elle transpire abondamment, ce qui 1'oblige
a se lever.

mélange n°1 a 80 gouttes midi et soir (+ au coucher si besoin).
Résultat : la patiente n'est pas revenue mais m’a expliqué qu’aprés deux
flacons, elle n'avait plus aucune BC. Elle a donc tout arrété et trouve ce mélange

« vraiment super ».

Patiente 28

Age

55 ans

Début de ménopause

Il'y a environ 4 ans.

Bouffées de chaleur

Jour:2a3.
Nuit : environ 4.

Remarques

Les BC s’étaient calmées mais reviennent depuis
quelques temps et la réveillent toutes les nuits.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois/jour.

Résultat : la patiente n’est pas revenue a la pharmacie pour nous donner ses
impressions, mais elle a testé deux flacons du mélange. Elle m’a expliqué qu’elle
n’était vraiment pas bien au départ, mais qu'au bout du deuxiéme flacon, elle s’est
stabilisée et n’avait plus aucune BC.

Elle a donc arrété le traitement pleinement satisfaite et envisage de le reprendre si les

BC reviennent.

Elle pense, en outre, que cette préparation est « d"utilité publique ».
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Patiente 29

Age

55 ans

Début de ménopause

Diagnostiqué il y a tout juste 2 mois.

Bouffées de chaleur

Jour : une dizaine.
Nuit : pas trop.

Remarques

Elle n’a pas d’antécédents personnels mais elle est tout
de méme trés surveillée car il y a un terrain familial de

cancer du sein: sa gynécologue ne veut donc pas lui
donner de THS.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : la patiente a bien testé le mélange mais n’est pas revenue a 1’ officine
car elle habite loin et a surtout du s’occuper de sa maman agée.
Néanmoins, elle m’a expliqué que le mélange avait bien fonctionné au bout de 2 ou 3
semaines, puisque ses BC se sont nettement espacées.
Elle m’a ensuite confié que le mélange avait été plutot efficace mais qu’elle ne I'avait
pas renouvelé parce que ce n’était pas sa priorité.

Patiente 30

Age

54 ans

Début de ménopause

Elle est en périménopause pour le moment.

Bouffées de chaleur

Elle a des BC surtout la nuit, ce qui la réveille.

Remarques

Elle a un traitement par stérilet encore en cours.
En plus de ses BC, elle ressent aussi une sécheresse
vaginale.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : ca va beaucoup mieux. Elle n’avait plus du tout de BC en début de
traitement et, ces derniers jours, elle en a quelques unes de temps en temps.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : elle n"a plus qu'une BC tous le 4 ou 5 jours, elle est donc ravie.
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mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour (mais EF d’aubépine remplacé par
de I'EPS pour cause de rupture de stock).
Résultat : ce mélange a été beaucoup moins efficace que le précédent : elle a a
nouveau 2 BC par jour et 3 a 4 par nuit. La patiente n’est pas satisfaite et veut qu’'on
lui refasse exactement le premier mélange.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour.

Résultat : comme on l'avait espéré, le mélange précédent a mieux fonctionné
puisqu’au début, elle n"avait plus qu'une BC par ci par la. Depuis 1 semaine, elle n'a
plus aucune BC. On décide donc de stopper le traitement pour linstant et de
recommencet, si besoin, a I'apparition de nouvelles BC.

Apres quelques semaines d’interruption, ses BC sont revenues. Elle n’avait plus de
préparation et était en vacances : elle s’est donc tournée vers un médecin qui lui a
prescrit des patchs d’hormones, ce qui I’a instantanément soulagée.

De retour a Nancy, elle a décidé de stopper son THS afin de recommencer le
mélange, puisque le résultat avait été probant.

Patiente 31

Age 52 ans
Début de ménopause Il'y a environ 4 ans.
Bouffées de chaleur Elle a environ 30 BC jour et nuit confondus.

Les nuits sont terribles car elle a toujours chaud,
d’autant que son compagnon est « un vrai radiateur ».
Remarques Elle prend aussi un peu d’homéopathie pour tenter de
soulager ses BC mais, ce n’est pas assez efficace pour
elle.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : elle a constaté une amélioration tres rapide et tres importante de ses
BC : en deux jours de traitement, elle est passée de 30 a 5 BC par 24h : la patiente est
plus que ravie !

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour.

Résultat : elle est stabilisée a 3 a 5 BC par 24 h, mais celles de la nuit persistent
encore. Elle est toujours ravie du mélange et noterait son efficacité a 8/10.
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mélange n°1 a 80 gouttes matin et midi & 100 gouttes le soir et au coucher.
Résultat : le jour, elle a environ 4 BC, mais elles durent beaucoup moins
longtemps et sont moins fortes.
La nuit, elle en a encore 3 ou 4, surtout entre minuit et 2h du matin.
Cependant, elle noterait la préparation a 9/10.

mélange n°1 a 80 gouttes matin et midi & 100 gouttes le soir et au coucher.
Résultat : il y a eu du changement ce mois-ci: elle a 2 ou 3 BC par jour, et5a 8
par nuit. Les BC sont fortes mais courtes, et ne ressemblent plus a celles d’avant, c’est
comme si elles avaient « muté ». Elles sont aussi beaucoup plus supportables
qu’auparavant.
Elle donnerait cette fois une note de 8/10 au mélange (par rapport a ses BC nocturnes
qui ont augmenté). On décide donc de passer au mélange n°2.

mélange n°2 a 80 gouttes matin et midi & 100 gouttes le soir et au coucher.
Résultat : c’est vraiment super, elle est ravie car elle a retrouvé un véritable
confort de vie.

Depuis 6 mois maintenant, elle continue le mélange n°2 qu’elle trouve formidable
puisqu’elle n’a plus aucune BC.

La patiente est ravie et pense qu’il faudrait davantage recommander ce type de
préparation ; elle en a méme parlé a son médecin homéopathe qui est convaincu et
lui a surtout conseillé de continuer !

Patiente 32

Age 52 ans

Début de ménopause Il'y a 2 mois.

Bouffées de chaleur Elles sont surtout nocturnes : environ 1 a 2 BC par nuit.
Remarques Elle n’a aucun traitement.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : elle a constaté une trés nette amélioration au bout de 2 semaines de
traitement : elle n’a plus aucune BC. De ce fait, elle a décidé d’arréter le traitement, et
les BC recommencent de plus belle, et cette fois, jour et nuit.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat: elle a pris ce mélange durant 3 mois et n’avait plus aucun
symptome. Elle a donc décidé de stopper le traitement car elle ne le trouvait pas tres
pratique a transporter et que la prise du midi était compliquée a prendre.
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Apres un arrét de 3 semaines, ses BC sont revenues. Elle a alors décidé de reprendre
le mélange et ses BC ont disparu au bout de 3 semaines.

La patiente est tres contente mais m’a néanmoins précisé que le mélange n’était pas
tres bon a avaler, méme s’il reste supportable.

Patiente 33

Age 50 ans
Début de ménopause Diagnostiquée il y a environ 1 an.
Jour:5aé6.

Bouffées de chaleur Nuit : 10 4 15.

Ses nuits sont trés altérées a cause des BC, elle est donc

Remarques tres fatiguée. Cependant, elle ne veut pas de THS.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : elle a trouvé que I'efficacité était mitigée, puisque le mélange a bien
fonctionné sur ses BC nocturnes, mais pas sur ses BC diurnes.
La patiente présente cependant de gros problemes d’hyperthyroidie qui influent,
selon elle, sur ses BC : quand elle aura stabilisé sa thyroide, elle pense recommencer
le mélange pour les BC.

Patiente 34

Age 48 ans

Début de ménopause Ilyalan.

Jour : aucune.

Bouffées de chaleur ) ) . )
Nuit : environ 4 a 5 par nuit.

Les BC nocturnes I'empéchent de dormir correctement et

Remarques . . .
lui provoquent des insomnies.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : la patiente a testé la préparation puis a tout arrété car elle n’avait
plus aucune BC. Depuis, elle garde le flacon sur sa table de chevet au cas ou elles
reviendraient.
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Patiente 35

Age

50 ans

Début de ménopause

Il'y a 5 mois.

Bouffées de chaleur

Elle a des BC diurnes et nocturnes qui engendrent des
Insomnies.

Remarques

C’est une personne qui présente une tres grande
émotivité.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : la patiente a constaté une « nette amélioration » au début, puis les

BC ont repris de plus belle.

Elle a ensuite décidé de se tourner vers son homéopathe qui lui a prescrit un
complément alimentaire a base de sauge et de houblon : avec cet autre traitement
complémentaire, la patiente semble avoir retrouvé un bon équilibre.

Patiente 36

Age

54 ans

Début de ménopause

Ilya2ans.

Bouffées de chaleur

Jour : environ 3.
Nuit : 3 ou 4.

Remarques

La patiente est traitée par Estreva® et progestérone 100
mg dans le cadre de sa ménopause, mais quelques BC
persistent.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : pendant 3 semaines, la patiente a été a peu pres tranquille, mais,
depuis 2 ou 3 jours, ¢a ne va pas du tout : on est a 3-4 BC par jour et 4-5 par nuit. On
décide d’augmenter les posologies.

mélange n°1 a 100 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : ca stagne toujours, la patiente n'a pas vu d’amélioration et décide
donc d’explorer d’autres pistes car les BC sont vraiment insupportables.
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Apres arrét de la phytothérapie, elle s’est tournée vers l'auriculothérapie et vers
I'homéopathie afin de rester dans des « thérapeutiques douces », mais ceci n’a rien
donné non plus.

Depuis quelques semaines, elle teste 'acupuncture et elle est nettement soulagée :
environ 2 BC le jour et la nuit.

Méme si le mélange n’a pas fonctionné sur elle, la patiente pense que notre « potion »
doit néanmoins étre plus efficace chez les femmes qui sont en début de troubles
hormonaux. Elle souligne également qu’il faut certainement commencer le plus tot
possible et avec la meilleure observance qui soit pour obtenir de bons résultats.

Patiente 37

Age 61 ans
Début de ménopause Non déterminé.
Jour : peu.

Bouffé hal i izai
ouffées de chaleur Nuit : une dizaine.

Elle a eu un THS depuis 8 ans mais 1'a arrété il y a deux

Remarques .
9 mois et les BC sont apparues.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : elle a toujours des BC nocturnes, mais elle n’en a maintenant plus
que 5 au lieu de 10. Elle n’en a toujours pas la journée.
Cependant, la patiente m’a fait remarquer qu’elle avait des difficultés a prendre ses
gouttes le midi : nous décidons, de ce fait, de la passer a 150 gouttes matin et soir.

mélange n°1 a 150 gouttes 2 fois par/jour.

Résultat : méme si elle prend son traitement consciencieusement, elle a
toujours des BC nocturnes. De temps en temps, elle en a également la journée.
Cependant, elle a quand méme noté que, si elle ne prend pas le mélange, ces BC sont
plus importantes, ce qui veut dire que le mélange a quand méme une action.

La patiente m’a aussi fait remarquer qu'une trentaine de minutes apres la prise de la
préparation, elle a toujours comme des petits « coups de chaud » qui passent par la
suite, ce qui est un élément assez étrange que je n’arrive pas a expliquer.
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Patiente 38

Age

58 ans

Début de ménopause

Iy a5 ans.

Bouffées de chaleur

Jour : entre 10 et 15.
Nuit : en permanence.

Remarques

Antécédent de cancer du sein en 2011.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.
Résultat : au début du traitement, la patiente a trouvé que le mélange était
efficace, bien qu’elle ne prenne que 80 gouttes matin et soir.
Mais, au bout de trois semaines environ, les BC ont repris de plus belle.
A la fin du flacon, elle a donc décidé de stopper le traitement et de ne plus rien

prendre.
Patiente 39
Age 64 ans
Début de ménopause Iy a15 ans.

Bouffées de chaleur

Jour : plusieurs.
Nuit:5a6.

Remarques

La patiente a eu un THS qu’elle a arrété il y a 3 mois.

mélange n°1 a 80 gouttes 3 fois par/jour.

Résultat : la patiente n’est pas revenue mais j'ai appris que ce mélange avait

« treés tres tres bien marché au départ » (durant plusieurs semaines). Ensuite elle a

constaté une diminution d’efficacité et a donc décidé d’augmenter les doses a 100
gouttes 3 fois par jour, mais rien n'y a fait, et les BC sont « reparties de plus belle ».

Cependant, elle ne souhaite pas reprendre de THS, donc elle ne prend plus rien pour

le moment.

114



V. Analyse des résultats

Afin d’évaluer l'efficacité du ou des mélanges proposé(s) a ces patientes, javais au
départ décidé de leur demander de 1'évaluer par le biais d"une note allant de 0 a 10.
Au fur et a mesure de I'évolution de ce travail, j’ai constaté qu’il était parfois difficile
pour certaines patientes de donner des notes a ce qui leur avait été proposé car il
s’agissait de choses trop abstraites.

Néanmoins, il me fallait quand-méme trouver une solution pour quantifier les
réponses de nos patientes.

J'ai donc décidé de classer I'efficacité des traitements proposés en cinq groupes de la
manieére suivante (Tableau 2) :

Tableau 2 - Tableau présentant la méthode de classement des patientes en fonction
de l'efficacité des traitements proposés.

Code

EFFICACITE
couleur

Treés efficace

Traitement efficace
Plutot efficace

. Peu efficace
Traitement moyennement

efficace

Efficacité aléatoire d’une semaine a l'autre

Traitement inefficace -

A la fin de la période d’observation, en fonction du résultat et du ressenti de
chacune, jai tenté de classer de la maniere la plus objective possible les résultats de
nos patientes.

Je les ai ensuite réunis dans le tableau suivant (Tableau 3).
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Tableau 3 - Efficacité des traitements de phytothérapie recus par les 39 patientes.

PATIENTES

EFFICACITE DU TRAITEMENT

Efficace

Movennement efficace

Treés efficace Plutot

Peu efficace | Aléatoire | NCHicace

O |0 |\ Q1| [ W (IN |-

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

Totaux

10 \

8 \ 10

17

18

Pourcentages

256% |

17,9%

205% | 256%

43,6%

46,1%

10,3%
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Pour une meilleure lisibilité, les résultats ont ensuite été présentés sous forme de

graphiques (Figure 55 & Figure 56).

Apercu de l'efficacité du traitement recu
par les 39 patientes.

B Tres efficace

= Plutot efficace
Peu efficace

m Efficacité aléatoire

B Inefficace

Figure 55 - Apercu de l'efficacité du traitement recu par les 39 patientes.

Répartition de 1'efficacité du
traitement en pourcentages.

M Tres efficace

1 Plutot efficace
Peu efficace

m Efficacité aléatoire

B Inefficace

Figure 56 - Répartition de I'efficacité du traitement en pourcentages.
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Ainsi, a la lecture de ces deux graphiques, nous pouvons dire que :
- Pour 17 patientes, le traitement a été efficace :

o Tres efficace pour 10 d’entre elles qui ont été tres contentes de ce
traitement.

o Plutot efficace pour les 7 autres qui ont trouvé que le mélange avait
plutot bien fonctionné.

- Pour 18 autres patientes, I'efficacité du traitement a été plus mitigée :

o Pour 8 d'entre elles, lefficacitté n'a pas été probante, pas
« spectaculaire ».

o Pour les 10 autres, lefficacité a oscillé au fil des semaines :
généralement efficace en début de traitement, le mélange s’est, par la
suite, avéré moins ou plus du tout efficace.

- Pour les 4 derniéres en revanche, il n’a été observé aucune efficacité.

On peut donc mettre en évidence que pour pres de 43,6% des patientes,
I'expérimentation s’est avérée concluante, contre 56,4% pour lesquelles le résultat n'a
pas été probant voire décevant.

Cependant, parmi les femmes pour qui le mélange a peu ou pas fonctionné, certaines

se sont ensuite tournées vers d’autres thérapeutiques comme le montre le tableau ci-
dessous (Tableau 4) :

Tableau 4 - Tableau présentant les alternatives choisies par 16 patientes pour
lesquelles notre mélange n'a pas été suffisamment voire pas du tout efficace.

TRAITEMENT COMPLEMENTAIRE
Homeéopathie | Phytothérapie | Acupuncture

PATIENTES THS

36

3 \ 2 \ 2
7

188% |  125% | 125%
44%

Totaux 9

Pourcentages 56%
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Au regard de ce tableau (Tableau 4), on peut donc constater que, parmi les 22
patientes pour qui notre mélange n’a pas ou peu fonctionné, 16 se sont tournées vers
d’autres thérapeutiques afin de régler leurs problemes de BC.
Ce qui est le plus intéressant est que, parmi ces 16 femmes, 7 ont réussi a trouvé une
thérapeutique complémentaire autre que celle qui leur a été proposée.
Cela signifie donc que, lors de 1'expérimentation, 24 femmes sur 39 (soit environ
61,5% des patientes) ont pu trouver une solution autre que les THS pour soigner
leurs BC:
- 17 ont été satisfaites par notre mélange (Tableau 3),
- 7 se sont tournées vers d’autres thérapeutiques complémentaires :
o 3 ont été soulagées par homéopathie,
o 2!'ont été par acupuncture,
o 2 autresl'ont été par d’autres formes de phytothérapie. (Tableau 4)

Ainsi, il y a dans cette expérimentation un message fort intéressant qui nous montre
que, dans presque 3 cas sur 5, il est possible pour les patientes de combattre les BC
avec d’autres alternatives que des THS.

Ceci est un message qui doit permettre de faire réfléchir les professionnels de santé et
de donner plus de crédibilité a ce genre de thérapeutique.
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VI. Limites de I’expérimentation : discussion et ouverture

Au terme de cette année d’expérimentation, les résultats obtenus peuvent paraitre
mitigés au premier abord. Cependant, ils sont pour nous tres intéressants et surtout
trés encourageants.

La plupart des femmes qui se sont prétées a I'expérimentation de la phytothérapie
sans cestrogenes l'ont fait sans scepticisme et sans appréhension aucune, et elles
étaient méme, pour une grande majorité, plutéot en demande de ce type de
traitement.

Parmi ces femmes, quelques unes m’ont fait remarquer qu’elles avaient été ravies
d’étre écoutées, conseillées et d’avoir recu un traitement sur-mesure potentiellement
modifiable en fonction des résultats, chose que l'on peut rarement proposer a nos
patientes, sauf avec I'homéopathie qui laisse une certaine liberté d’adaptation.
Plusieurs femmes m’ont également confié qu’elles aimeraient que ce genre de
pratique se développe davantage et que l'on devrait encourager ce type de
prestations.

Certaines de nos patientes en ont aussi parlé a leurs amies rencontrant les mémes
problemes qu’elles. Ce « bouche a oreille » nous a permis d’augmenter notre panel de
patientes et a suscité un intérét certain pour cette thérapeutique adaptée.

Outre les bons résultats obtenus lors de cette expérimentation, un autre aspect est
aussi tres positif pour nous : sur 22 femmes pour qui le mélange n’a pas tres bien
voire pas du tout fonctionné, 7 ont choisi de se tourner vers d’autres « thérapeutiques
douces » comme I"homéopathie, I'auriculothérapie ou encore I'acupuncture.

Pour plusieurs de ces femmes, ces thérapeutiques ont tres bien fonctionné et leur ont
permis de retrouver un certain équilibre.

Cela souligne bien qu’en cherchant parmi le panel de traitements complémentaires
disponibles, il peut étre possible de trouver la solution pouvant correspondre a
chacune, que ce soit de la phytothérapie ou pas.

Cependant, certaines de nos patientes m’ont fait part de quelques remarques plus ou
moins négatives sur ces préparations.

L’une des choses qui revient de maniere fréquente est la difficulté, pour certaines
femmes, de transporter leur traitement, car ce n’est pas pratique et que le flacon est
encombrant. Pour certaines, 'observance s’est vu altérée a cause de ce probleme et
notamment en ce qui concerne la prise du midi.

De plus, certaines femmes m’ont précisé que la forme liquide est parfois
contraignante car, méme si on arrive a transporter le flacon, il n’est pas toujours aisé
d’avoir un verre d’eau a proximité pour diluer les gouttes.

Une de nos 39 patientes m’a aussi souligné le cotit important, a la longue, de ce type
de préparations: pour certaines femmes, cela peut étre un véritable frein et peut
bloquer I'acces a ce type de thérapeutique.
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Au cours de cette année de suivi, il y a des éléments qui nous laissent, par ailleurs,
toujours en réflexion.

Tout d’abord, nous avons vu précédemment que, pour 22 de nos patientes, le
mélange n’a pas été suffisamment voire pas du tout efficace. Cependant, pouvons-
nous vraiment étre certains que ces patientes ont pris notre mélange comme nous
leur avions recommandé ? Dans un travail expérimental comme celui-ci, il n’est pas
toujours aisé d’avoir connaissance de certains oublis de prises et il est presque
impossible pour nous de savoir si nos patientes ont effectivement fait preuve d’une
bonne observance.

D’autre part, nous avons observé, au fil des mois, un phénomeéne étrange chez 10 de
nos patientes : le mélange a plutodt bien fonctionné au début, puis, par la suite, n'a
plus rien donné. D’apres plusieurs de ces patientes, c’est comme si leur corps s’était
habitué au produit, comme s’il avait créé une « résistance ».

Si I'on reprend le mécanisme d’action évoqué en amont de ce travail, cela signifierait
donc que leur corps aurait completement stoppé la synthese d’cestrogenes, et que,
malgré l'effet progestérone-like de I'alchémille et de l'achillée millefeuille, il n’est
plus en mesure de palier aux carences hormonales.

D’autre part, nous avons également remarqué que, pour certaines patientes, le
mélange n’était efficace qu’apres deux ou trois semaines de traitement. On pourrait
émettre 'hypothése que, pour certaines femmes, les apports doivent étre plus
importants afin d’aider davantage la synthese hormonale.

Une autre réflexion m’a également parcouru l'esprit : cette expérimentation est basée
uniquement sur le ressenti et 'appréciation des patientes : il est, de ce fait, assez
difficile d’obtenir des avis objectifs et de quantifier les résultats, puisque les bouffées
de chaleur restent quelque chose de tres subjectif et de tres difficile a exprimer avec
des mots.

De plus, méme si le mélange proposé s’avére efficace pour certaines femmes, on ne
peut pas nier la présence possible, comme dans toute expérimentation, d’un certain
« effet placebo » qui pourrait améliorer I'efficacité obtenue.

Une autre question se pose également : certaines femmes se sont vues completement
libérées de toute BC en quelques semaines et ont, par conséquent, stoppé entiérement
le traitement sans aucune récidive. Dans ces conditions, et méme si les patientes
semblent ravies, le mélange seul pourrait-il expliquer cet arrét définitif ou les
patientes ont-elles naturellement passé le cap des BC ?

Ces quelques réflexions me restent donc en téte et, méme si les résultats obtenus me

satisfont grandement, je pense néanmoins qu'une expérimentation a plus grande
échelle pourrait apporter des éléments encore plus manifestes.

121



Concernant I'expérimentation menée pendant un an et avec le recul que j'en ai, je
peux maintenant émettre un certain jugement critique sur le travail effectué.

En effet, je dois reconnaitre qu'en débutant cette expérimentation, je n’avais pas
imaginé qu’il serait parfois difficile de suivre correctement nos patientes.

Par exemple, certaines ne sont pas revenues a l'officine alors que le traitement a
plutét bien fonctionné, alors que d’autres sont bien revenues mais ont omis de
préciser qu’elles faisaient partie du recueil de données.

Cela dit, il est évident que la critique ne doit absolument pas se faire envers ces
femmes qui ont déja eu la gentillesse d’accepter mes sollicitations.

Aucune des femmes a qui j'ai proposé le recueil de données n’a refusé de m’aider,
alors que rien ne les y obligeait. Ces patientes nous ont permis, par leur participation,
de faire un travail expérimental d'une ampleur convenable, et, si le suivi a quelques
fois été houleux, ceci est ENTIEREMENT de ma faute.

Avec le recul, je pense que jaurais peut-étre dt appeler plus régulierement nos
patientes pour mieux assurer leur suivi.

De plus, si certaines fiches n’ont pas été remplies correctement ou l'ont été de
maniere incompléte, c’est peut-étre que je n’avais pas suffisamment expliqué le
document a mes collegues ou qu’il n’était simplement pas suffisamment clair.
Quoiqu’il en soit, je pense que, si I'expérimentation était a refaire, je m'y prendrais
certainement autrement, stirement d'une maniére plus rigoureuse, voire plus
scientifique.

Comme évoqué plus haut, il y a donc eu, au cours de cette expérimentation, quelques
problemes de mise en place et de suivi, quelques questions ou réflexions qui
demeurent encore en suspend. Une expérimentation comme celle-ci implique une
logistique de suivi qui n’est pas facile a mettre en ceuvre, d’autant plus quand c’est la
premiere fois.

Cependant, dans 1'ensemble, ce recueil aura été un succes, tant par les résultats que
par les encouragements recus de nos patientes.
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CONCLUSION

La ménopause représente 1'étape ultime de la vie reproductive chez la femme.

C’est un passage incontournable qui s’accompagne souvent de symptomes difficiles
a gérer au quotidien, que ce soient des problemes psychiques, des altérations
cutanéo-muqueuses, des problemes d’arthrose ou d’ostéoporose, des perturbations
métaboliques ou encore les fameuses bouffées de chaleur.

Que ce soit par choix ou non, certaines femmes préférerent aujourd’hui se tourner
vers des thérapeutiques complémentaires plus douces, plutdot que vers des
traitements hormonaux classiques. De nombreuses alternatives comme la
phytothérapie, 'homéopathie, 'acupuncture, 1'auriculothérapie, la sophrologie, etc.
peuvent étre envisagées afin de soulager certains symptomes, et notamment les
bouffées de chaleur.

Au lancement de ce travail de these, il a été décidé de mettre 1’accent sur cinq plantes
sans phyto-cestrogénes présentant des propriétés intéressantes pour lutter,
essentiellement, contre les bouffées de chaleur.

Ainsi, l'alchémille et l'achillée millefeuille ont été retenues pour leur action
progestérone-like.

L’hamamélis, quant a lui, a été sélectionné pour son action sur la circulation
sanguine.

Enfin, la passiflore et 'aubépine ont été retenues pour leur effet calmant.

Au fur et a mesure de mon avancée, j'ai pu constater que ces plantes présentaient
bien plus d’atouts que ceux que j'avais en téte en débutant ce travail.

En recoupant toutes les propriétés de ces plantes évoquées dans la littérature
scientifique, j’ai découvert une synergie d’actions et de bénéfices incroyable offrant la
possibilité d'un traitement de terrain et d'une prise en charge globale des patientes
en périménopause ou en ménopause.

Ensemble, ces cinq plantes présenteraient, en effet, une action sur les différents
troubles liés aux carences hormonales.

Dans un premier temps, I’action directe sur les taux de progestérone et d’cestrogenes
pourrait avoir une action sur les bouffées de chaleur, bien str, mais également sur la
peau, les muqueuses, le psychisme, voire méme sur I'ostéoporose.

Dans un second temps, on pourrait imaginer que 1'effet anti-inflammatoire pourrait
limiter la survenue d’une arthrose et si, de plus, on y ajoutait les actions positives sur
le métabolisme et le systeme cardiovasculaire, on pourrait, pourquoi-pas, contribuer
a limiter les risques cardiovasculaires de nos patientes.

Enfin, si I'on considere que cette synergie de plantes présente également un effet
antioxydant, on pourrait admettre qu’elle présenterait un intérét certain dans la
prévention des cancers et des maladies neurodégénératives.
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Afin de tester l'effet de ces cinq plantes sur le symptome des bouffées de chaleurs,
une expérimentation a été réalisée a la pharmacie des Thermes a Nancy.

Ce recueil de données a été mené aupres de 39 femmes volontaires et s’est déroulé
sur une période d’un an.

Au terme de cette expérimentation, il a été mis en lumiere que pour 17 de nos
patientes, I'expérimentation avait été concluante : ne présentant presque plus voire
plus du tout de BC, 10 d’entres elles ont été tres contentes de ce qui leur a été
proposé et 7 ont trouvé le mélange plutodt efficace.

Pour 18 de nos patientes, les résultats ont été plus mitigés, soit parce qu’ils n’ont pas
été vraiment probants, soit parce que l'efficacité a été tres aléatoire au fil des
semaines.

Pour les 4 dernieres patientes, en revanche, aucun effet n’a malheureusement été
observé.

Ces résultats vont au dela de nos espérances et représentent une donnée intéressante
pour l'avenir.

Malgré les difficultés rencontrées, cette expérimentation a été un plaisir a réaliser, et,
méme-si le mélange n’a pas fonctionné pour toutes les femmes et que 22 de nos
patientes ne sont que peu ou pas du tout satisfaites, je garde a l'esprit qu’il aura
permis a 17 femmes de soulager leurs BC sans passer par la moindre hormone et ceci,
grace a la phytothérapie.

Sil'on y ajoute les 7 femmes qui ont utilisé d’autres thérapeutiques complémentaires
pour apaiser leurs BC, alors cela représente une réelle victoire.

Ce résultat est loin d’étre négligeable et, méme si ces cinq plantes n’avaient
fonctionné que pour une seule patiente, cela aurait quand méme valu la peine de
tester ce mélange.

De plus, je pense qu’il est important de garder a l'esprit que, le propre de la
phytothérapie reste le « sur mesure », contrairement aux traitements allopathiques
classiques. Comme nous 1'avons montré pour certaines patientes, il reste possible, en
fonction des cas, d’utiliser des plantes contenant des phyto-cestrogénes en seconde
intention. Chaque patiente est unique, chaque adaptation de traitement doit 1'étre
aussi.

Au terme de ce travail, je garde en mémoire tous les commentaires positifs mais aussi
les remerciements chaleureux faits par les patientes a qui ce mélange a « changé la
vie ».

Cela reste pour moi une satisfaction personnelle d’avoir pu aider ces femmes et le
début, je I'espere, d"une belle carriere dans la phytothérapie.
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ANNEXES

A. Annexe n°1 : fiche de suivi des patientes a ’officine

Fiche de suivi des patientes souffrant de bouffées de chaleur.

NOM :
PRENOM :

AGE:

TEL.:

Date de début de périménopause ou de ménopause :

Informations complémentaires :

Date de délivrance :

- Achillée millefeuille EHA 25 mL
- Alchémille EHA 25 mL

- Hamamélis EHA 25 mL

- Aubépine EHA 25 mL

- Passiflore EHA 25 mL

Posologie : ...... gouttes ...... fois/jour.

Résultats :

Date de délivrance :

Résultats :

Date de délivrance :

Résultats :
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Par Floriane CHARIOT-VEISSIERE

RESUME :

La ménopause est un phénoméne normal qui touche toutes les femmes a un moment donné de leur vie.

Passant quelques fois inapergue pour certaines, elle peut néanmoins entrainer, chez d’autres, de multiples
symptomes plus ou moins difficiles a gérer au quotidien.

La plupart des gens connaissent bien les problémes de bouffées de chaleur qu’implique la ménopause, mais,
d’autres troubles comme la sécheresse de la peau et des muqueuses, 1’arthrose, 1’ostéoporose ou encore les
troubles métaboliques ou psychiques sont des symptdmes beaucoup moins connus.

A T’heure actuelle, il existe de nombreux traitements allopathiques dits « classiques » pour limiter ces troubles,
traitements contenant des hormones de substitution pour pallier les carences de I’organisme.

Or, depuis quelques années, nous assistons a un véritable engouement pour d’autres thérapeutiques
complémentaires jugées « plus douces », comme I’homéopathie, la phytothérapie, ou encore 1’acupuncture ou
’auriculothérapie par exemple.

Le but de ce travail est de proposer un traitement a base de plantes sans phyto-cestrogénes permettant de lutter
contre les troubles liés a la ménopause, et en particulier les bouffées de chaleur.

Afin de juger de I’efficacité de la passiflore, de I’hamamélis, de ’achillée millefeuille, de 1’aubépine et de
I’alchémille sur les bouffées de chaleur, une expérimentation rassemblant 39 patientes a été mise en place au sein
d’une pharmacie nancéienne et sur une période de douze mois.

Les résultats obtenus permettent d’ouvrir de nouvelles portes dans la prise en charge des bouffées de chaleur et
offrent une nouvelle alternative de traitement, complétement adaptable a chaque patiente en fonction de ses
symptomes et surtout des améliorations constatées.
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Aubépine (Crataegus oxyacantha L. ou Crataegus laevigata DC.) — Alchémille (Alchemilla vulgaris L.).
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