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Liste des abréviations 

TC : Tanin condensé 

HPLC :  Chromatographie Liquide à Haute Pression 

LDA :  Test de Développement Larvaire 

LEIA :  Test d’Inhibition de Dégainement Larvaire 

PBS : Phosphate Buffer Sample 

PEG : Polyéthylène Glycol 

PVPP : Polyvinylpolypyrrolidone 

PC : Procyanidine 

PD : Prodelphinidine 

H.contortus : Haemonchus contortus 

TR : Temps de rétention  

SGI: Strongle gastro-intestinal 

SEM: Standard Error of Mean 
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I-  Introduction 

1- Contexte général 

     La production ovine est en nette augmentation dans le monde entier (Veríssimo et al., 

2012) . Néanmoins, les nématodes parasites gastro-intestinaux, aussi appelés strongles digestifs 

ou strongles gastro-intestinaux (SGI) (tout particulièrement Haemonchus contortus) sont une 

menace majeure pour la santé et le bien-être de l’élevage des petits ruminants au pâturage 

(Azando et al., 2011). En effet, ces nématodes sont à l’origine d’une baisse importante des 

performances des élevages. De plus, dans les régions tropicales, les conditions 

environnementales favorisent le développement des strongles hématophages hautement 

pathogènes comme Haemonchus contortus (Marie-Magdeleine et al., 2010). 

Depuis plus de 50 ans, le principal traitement de ces parasites est basé sur l’utilisation 

répétée d’anthelminthiques chimiques. Cependant, cette dépendance aux vermifuges de 

synthèse se heurte à plusieurs limites. En effet, depuis une vingtaine d’années, un problème de 

résistance aux anthelminthiques chimiques dans les populations de nématodes parasites du 

monde entier est apparu (Hoste et al., 2012). Au cours de ces dernières années un usage excessif 

et considérable de ces vermifuges (Moreno-Gonzalo et al., 2013), a conduit à l’apparition 

croissante de souches de parasites résistantes aux vermifuges de synthèse. Dans de nombreuses 

régions du monde, il n'est plus rare de trouver des ovins et des caprins où la résistance existe 

vis-à-vis d’une (mono-résistant) voire plusieurs (multi-résistant) molécules, (Da Cruz et al., 

2010). Par ailleurs, l’inquiétude des consommateurs quant à la présence éventuelle de résidus 

dans les produits alimentaires ou encore des conséquences environnementales n’a de cesse 

d’augmenter (Hoste et al., 2012) . Ainsi, l’apparition,  le développement de ces résistances et 

les différentes pressions des consommateurs amènent à se poser la question sur une réduction 

de l'utilisation de substances chimiques dans le secteur de l'élevage et à inciter une recherche 

active de solutions alternatives ou complémentaires à la chimiothérapie pour le contrôle du 

parasitisme gastro-intestinal (Hoste and Torres-Acosta, 2011).  

La phytothérapie, en particulier avec des extraits de plantes riches en métabolites 

secondaires notamment en tanins condensés (TC), a été proposée comme une alternative 

durable pour le contrôle des nématodes gastro-intestinaux (Hoste et al., 2006). Le rôle des TC 

dans de nombreux processus biologiques liés à différents stades de nématodes ont été confirmé 
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par des études in vitro (Hounzangbe-Adote et al., 2005). Les mécanismes par lesquels les TC 

neutralisent les parasites peuvent varier, en fonction de la nature et de la composition des 

différentes espèces fourragères (Brunet et al., 2008b).  

L'utilisation possible des plantes à TC a été l'objet de plusieurs études. Les premiers 

résultats obtenus en Nouvelle-Zélande ont suggéré que la consommation de plantes riches en 

TC peut affecter la biologie des différentes espèces de strongles et que les TC pourraient être 

responsables de ces effets (Paolini et al., 2003);(Niezen et al., 2002). De plus, les études 

expérimentales in vivo utilisant des extraits de quebracho (une source très riche en tanins 

condensés) ont confirmé les premiers résultats obtenus avec des plantes à tanins condensés 

(Athanasiadou et al., 2001). Par ailleurs, plusieurs plantes à TC possèdent une activité 

anthelminthiques (Brunet et al., 2008a; Marie-Magdeleine et al., 2010; Min et al., 2005) alors 

que d’autres n’ont pas d’activités anthelminthiques (Pomroy and Adlington, 2006). 

L’objectif de cette étude est donc d’évaluer in vitro les effets inhibiteurs de tanins 

condensés issus de trois plantes différentes, sur le processus de dégainement de la larve de 

stade L3 (infestante) et sur le développement larvaire du parasite H.contortus  afin d’étudier le 

mode d’action de ces tanins sur le parasite H.contortus. 

2- Synthèse bibliographique 

Parasite et hôte  

 

 
 

Figure 1. Cycle du parasite gastro-intestinal Haemonchus contortus 

H. Hoste et al. / Veterinary Parasitology 186 
(2012) 18– 27, 2011 
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La femelle localisée dans la caillette de l’animal pond quotidiennement 5 000 à 10 000 

œufs. Ceux-ci passent du tractus digestif au milieu extérieur via les fèces de l’hôte. Une fois 

dans le milieu environnant et dans des conditions optimales de températures (24 à 29°C), des 

larves dites au stade L1 sortent des œufs. Quatre à six jours s’écoulent entre l’émission des œufs 

et ce stade. Près de 24 à 48 heures après l’apparition du stade L1, une première mue a lieu et 

les larves deviennent des larves L2. Les deux stades juvéniles se nourrissent exclusivement de 

bactéries présentes dans le fumier. Deux à quatre jours après, des larves infestantes L3 

apparaissent suite à une nouvelle mue. Elles migrent vers le sommet des brins d’herbe et 

attendent d’être ingérées par les animaux. Ces larves possèdent une gaine protectrice qui, 

premièrement, leur permet de survivre dans le milieu et, deuxièmement, les protégera lors de 

leur passage dans le tractus digestif. Dans l’attente, elles ne vivent que de leurs réserves 

lipidiques. Une fois avalées, les larves L3 transitent dans le tube digestif jusqu’à la caillette. 

Pendant leur migration, elles perdent leur gaine protectrice et se logent dans la muqueuse. 

L’accumulation des larves dans l’estomac modifie la pression partielle de CO2 et élève la 

température du milieu. Les modifications dans l’environnement digestif induisent le 

développement, 48 heures après, des larves L3 en larves L4 hématophages. Elles ont perdu 

leurs gaines (processus de dégainement) mais ont acquis une dent vestigiale perforante qui leur 

permet d’atteindre la lumière des capillaires sanguins de la muqueuse et de se nourrir. Au cours 

des quatre à six jours suivants, la larve L4 évolue en larve juvénile au stade L5 et une semaine 

après, les adultes sexués apparaissent. Tous les individus hématophages se nourrissent jusqu’à 

0,05ml de sang par jour. Trois semaines s’écoulent entre l’infestation de l’animal et l’apparition 

des premiers œufs dans les fèces : période pré-patente (Sendow, 2003).  

Les anthelminthiques nématocides chimiques 

Les nématocides actuels appartiennent actuellement à six groupes chimiques principaux : 

les benzimidazoles et probenzimidazoles, les dérivés de l’imidazothiazole, les dérivés de la 

pyrimidine, la pipérazine et ses sels, certains organophosphorés et enfin les avermectines et 

milbémycines. Ces deux derniers groupes sont appelés endectocides car leur activité inclut les 

parasites internes et externes. Mais, plus important encore que leur classification chimique, leur 

classification en fonction du mode d’action sur les parasites (C. Chartier et al., 2000). Ainsi 

sont distingués : 
- Le groupe 1 est constitué de benzimidazoles et probenzimidazoles et se caractérise par 

leur liaison sur la tubuline du parasite. 



Introduction 

8 | P a g e 
 

- Le groupe 2 rassemble le tétramisole, le lévamisole, le pyrantel et le morantel, molécules 

ayant l’habitude de se fixer sur les récepteurs postsynaptiques entrainant une paralysie. 

- Le groupe 3 est celui des endectocides (avermectines et milbémycines) qui ont pour 

propriétés de stimuler la libération de l’acide gamma-aminobutyrique, à l’origine du 

blocage de l’influx nerveux moteur. 

- Le groupe 4 est composé de nématocides à spectre étroit (actif vis-à-vis des vers 

hématophages tel H.contortus, c’est-à-dire nitroxynil, closantel, rafoxanide, qui agissent 

comme découplant de la phosphorylation oxydative, conduisant à l’épuisement 

énergétique. 

 

Alternatives aux anthelminthiques chimiques 

Plusieurs alternatives aux anthelminthiques chimiques contre les (SGI) ont été mises au point 

et agissent différemment :  

- En éliminant les SGI installés dans l’animal : utilisation raisonnée des anthelminthiques, 

la phytothérapie. 

- En stimulant la résistance et/ou la résilience de l’hôte : la sélection génétique, la 

vaccination, la supplémentation alimentaire et la phytothérapie. 

- En minimisant la contamination du pâturage : la lutte biologique, gestion des pâturages, 

utilisation raisonnée des anthelminthiques chimiques et la phytothérapie. 

Ces différents moyens de luttes contre les SGI ont leurs avantages mais aussi leurs 

inconvénients. La phytothérapie faisant partie intégrante de l’objet d’étude sera explicitée. 

La phytothérapie 

       Les plantes ou leurs extraits, sont utilisées depuis des siècles en médecine vétérinaire aussi 

bien en usage externe qu’en usage interne contre tous types de pathologie. En effet, les plantes 

contiennent de nombreuses molécules organiques telles les glucides, acides, lipides et 

apparentés, substances peptidiques, saponosides, alcaloïdes, polyphénols, terpènes, stéroïdes, 

vitamines et minéraux. Ces métabolites sont nécessaires au fonctionnement de la plante et à sa 

relation avec le milieu extérieur. Parmi eux, les métabolites secondaires : les saponosides, les 

alcaloïdes, polyphénols, terpènes, stéroïdes, acides aminés non protéiques, glucosides 

cyanogènes et autre hétérosides. Comme leur dénomination l’indique, ces composés ne sont 

pas sensu stricto indispensables aux fonctions principales de la plante. 
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       Les métabolites secondaires sont associés à la défense de la plante contre les insectes, les-

micro-organismes y compris les bactéries, les champignons et les virus, la défense contre 

d’autres plantes en compétition pour les nutriments et la lumière, la protection contre l’effet 

néfaste des ultraviolets. Ils ont aussi un rôle nutritionnel, en particulier ceux contenant de 

l’azote, au cours de la germination de la graine. De nombreuses structures ont été façonnées 

pour interagir avec de multiples cibles moléculaires et cellulaires, y compris les enzymes, les 

récepteurs transmembranaires transporteurs, ce qui permet donc une réponse spécifique à la 

cible moléculaire. Parmi, ces métabolites secondaires, un type de composés phénoliques 

constitue l’objet d’étude de ce mémoire : les tanins plus précisément les tanins condensés. 

Les tanins 

          Les tanins sont des composés polyphénoliques hydrosolubles de structure variée, 

caractérisés par de propriétés astringentes internes et externes. La plupart des propriétés 

biologiques des tanins sont liées à leur pouvoir de complexation avec les macromolécules, en 

particulier les protéines. Certains possèdent des propriétés antibactériennes, antifongiques et 

hypoglycémiantes. Ce sont d’excellents antidiarrhéiques, protecteurs veineux et sont également 

hémostatiques, antioxydants et peuvent être des inhibiteurs enzymatiques (Bruneton, 1999). 

Leur capacité de complexation avec des macromolécules telles les protéines, l’amidon, les 

fibres sont responsables de la plupart de leurs actions biologiques. Il existe deux types de tanins : 

les tanins hydrolysables et les tanins condensés (TC).  Les tanins  hydrolysables sont des 

polyesters d’un sucre avec des molécules d’acides phénols, certains ont un effet antimutagène 

mais sont toxiques vis-à-vis des ruminants (Paolini, 2004). Cette toxicité est due au fait qu’ils 

peuvent être dégradés en acides galliques et absorbés facilement dans le tube digestif. Les TC 

appelés aussi proanthocyanidols sont des polymères de flavan-3-ol issus du métabolisme des 

flavonoïdes avec une large gamme de variations structurales en                                                fonction 

des unités monomères flavan-3-ol et du degré de polymérisation (Fig.2) répartis en deux 

groupes les procyanidines (PC) composés des catéchines et de l’épicatéchine avec leur 

homologue gallate et les prodelphinidines (PD) constitués des gallocatéchines et des 

épigallocatéchines avec leur homologues gallates. 
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outre, une consommation de concentration élevée de TC (< 7% de matière sèche (MS)) est 

associée un certain nombre d’effets néfastes sur les ruminants tels la réduction de la prise 

alimentaire, une interférence avec la morphologie et l’activité protéolytique des microbes dans 

le rumen. Cependant, une consommation de concentrations faibles ou modérées de TC (> 6%  

MS) ont eu des effets positifs sur les herbivores par exemple sur l’augmentation de la 

croissance, de la production de lait et de laine (Hoste et al., 2006; Min et al., 2003). En général, 

les effets bénéfiques observés suite à la consommation de tanins condensés sont principalement 

dus à leur capacité de liaison aux protéines, ce qui protège les protéines alimentaires de la 

dégradation dans le rumen et donc augmente la disponibilité de ces protéines dans le tractus 

digestif inférieur (Hoste et al., 2006; Min et al., 2003). 

Choix des plantes  

Chacune de ces plantes a été choisie pour diverses raisons telles leur distribution sur le territoire, 

leur teneur en métabolites secondaires notamment en tanins et leurs propriétés médicinales. 

Manihot esculenta (Manioc)  

Manihot esculenta (Français : Manioc, Anglais : 

Cassava) appartient à la famille des Euphorbiaceae. 

La culture de manioc dans le monde est d’environ 250 

millions de tonnes par années. Le manioc est la 4e 

plante alimentaire derrière le maïs, le blé et le riz dans 

les pays en développement. Cette plante se cultive 
http://fr.wikipedia.org/wiki/Manioc 

Figure 2. Structure chimique des monomères de TC flavan-3-ols and flavan-3-ol gallates                                 
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facilement par bouturage, résiste naturellement à la sécheresse et est capable de s’accommoder 

à des fortes augmentations de température et des concentrations en CO2 atmosphérique 

(Laurent, 2013). Cependant, toutes les parties de la plante contiennent deux glucosides 

cyanogènes (HCN), la linamarine et la lautostraline étant bien évidemment toxiques. En 

fonction de leurs teneurs en glucosides cyanogènes, le manioc se déclinera en plusieurs variétés 

classées selon  leur toxicité, les moins toxiques feront parties du type manioc doux et les plus 

toxiques du type manioc amère. En fonction de ses variétés, la plante pourrait contenir des 

quantités variables d’acétone, d'acide oxalique, de saponine, de tryptophane. La feuille de 

manioc contient de la quercétine libre, un flavonoïde anti-hémorragique, anti-oxydant, anti-

inflammatoire, et veinotonique (TRAMIL, 1999) ; mais aussi de la vitamine C, des glucosides 

flavoniques mais surtout des tanins condensés (Tien Dung et al., 2005).    

Leucaena Leucocephala (Leucaena) 

Leucaena Leucocephala a été connue sous le nom aussi 

d’ « arbre miracle » en raison de son succès dans le 

monde entier dû au fait que c’est un arbre fourrager à long 

terme et à grande valeur nutritif notamment des 

protéines, des fibres, de nombreux acides aminés et des 

tanins. Mise à part sa valeur fourragère, il peut fournir du 

bois, du bois de chauffage, être utilisé comme engrais vert, fournir de 

l’ombre et contrôler l’érosion. De plus, cette plante est connue pour sa grande capacité à fixer 

l’azote ce qui lui permet de résister aux climats difficiles. Il est estimé que  Leucaena 

Leucocephala couvre 2,5 millions d’hectares à travers le monde. Toutefois, une meilleure 

connaissance de ses contraintes nous apporte une vision plus équilibrée de cette plante (Shelton 

and Brewbaker, 1998). En effet, les feuillages de Leucaena contiennent un acide aminé 

toxique : la mimosine qui peut atteindre jusqu’à 12% dans la matière sèche et 3-5% dans la 

matière sèche des jeunes feuilles. Très toxiques pour les non-ruminants, il est décomposé dans 

le rumen des ruminants par la flore microbienne en composants atoxiques. Par ailleurs, la feuille 

de leucaena est une source importante de tanins  (10,15 mg/g) d’où le choix de celle-ci (Shelton 

and Brewbaker, 1998). Leucaena leucocephala est utilisée à des fins diverses en médecine et 

en industrie pharmaceutique. En médecine traditionnelle, il a été rapporté que la plante entière 

peut être utilisée pour traiter des troubles oculaires et de la blennorragie (Arbonnier, 2002).   

T. Beth Kinsey, 2014 
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Cajanus cajan (Pois d’angole) 

Cajanus cajan (Français: Pois d’angole, Sanskrit: Adhaki, 

Hindi: Arhar, Anglais: Pigeon pea, Bengali: Tur) appartient 

à la famille des Fabaceae. La culture du pois d’angole est la 

plus importante en termes d’agriculture de légumineuses à 

grains en zone tropicale semi-aride (Pal et al., 2011). À la 

fois culture vivrière et fourragère, le pois d’angole contient 

une grande quantité de protéines et d’acides aminés importants tels la méthionine, 

la lysine et le tryptophane.    

      Des recherches chimiques ont montré que la feuille de pois d’angole est riche en flavonoïdes 

et stilbènes. Ils contiennent également des saponines, une quantité remarquable de tanins et des 

quantités modérées de sucres réducteurs, les résines et les terpènes (Pal et al., 2011). 

En dehors de son utilisation folklorique, les études scientifiques modernes sur le pois 

d’angole viennent confirmer différentes activités biologiques et pharmacologiques. 

- Une activité anti-microbienne (Zu et al., 2010) 

- Une activité anti-bactérienne (Kong et al., 2010) 

- Un effet hypocholestérolemique (Luo et al., 2008) 

- Un effet anti-diabétique (Ezike et al., 2010) 

- Des propriétés neuro-actives (Nicholson et al., 2010) 

- Une activité anti-oxydante (Wu et al., 2009) 

- Une activité anti-cancéreuse (Luo et al., 2010) 

- Une activité hépato-protectrice (Rizk et al., 2014) 

- Une activité anthelminthique (Siddhartha et al., 2009) 

Choix  des tests in vitro 

Deux types de tests in vitro ont été réalisés : le premier évaluant le développement larvaire 

du stade L1 à L3, en effet, les TC étant très peu digestibles, ils se retrouvent dans les fèces et 

donc pourraient empêcher le développement des larves L1-L2 vers le stade infestant L3, 

réduisant ainsi la pression parasitaire au pâturage ; le second, évaluant le dégainement des larves 

L3. En effet, les larves de troisième stade (L3 qui sont infestantes) qui sont responsables de la 

rapide infestation de l’hôte, subissent des changements fonctionnels et structurels induits par 

Roy Winkelman, 2013 
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les TC (Hoste et al., 2012). Le succès de l’infestation de l'hôte par les L3 dépend de deux 

processus successifs : 

- Dégainement : Sur les pâturages, les larves infestantes sont enfermées dans une gaine, 

qui leur assure une résistance aux conditions extérieures changeantes essentiellement le 

froid, la chaleur et la dessiccation. Après ingestion par le mouton ou la chèvre, le 

dégainement larvaire est le premier stade d’invasion chez l’hôte. Ce procédé permet la 

transition entre l’extérieur et les phases internes du cycle de vie (Fig. 1). Il se produit 

dans l'organe digestif précédant celui habité par les vers adultes, c'est-à-dire dans le 

rumen, dans la caillette pour les petites espèces (Hertzberg et al., 2002). Ce phénomène 

de dégainement est contrôlé par un facteur temps et donc, doit se produire dans les 

quelques heures suivant l'ingestion de larves. Sinon, le succès de l'infestation des larves 

est gravement compromis (DeRosa et al., 2005; Hertzberg et al., 2002) 

La pénétration des larves dans la muqueuse digestive : Après dégainement, les larves migrent 

à l'organe habité par les vers adultes. Ils pénètrent alors la muqueuse digestive avant la mue 

pour devenir la larve L4 (larve stade 4) (voir Fig. 1). 
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II-  Matériels et méthodes 

Matériels 

1- Matériel Biologique 

Afin d’obtenir le matériel biologique nécessaire aux essais in vitro, 6 moutons de race  

Martinik, de phénotype Black Belly ont été infestés expérimentalement par 3 souches du 

parasite H.contortus, à raison de 2 animaux par souche.  

Les trois souches de H.contortus utilisées sont :  

- Souche non-résistante aux anthelminthiques chimiques ou souche « sensible », en 

provenance de l’INRA Antilles-Guyane site de Gardel. 

- Souche mono-résistante aux anthelminthiques chimiques. Cette souche est résistante 

aux benzimidazoles, en provenance d’un élevage de petits ruminants de Guadeloupe. 

- Souche multi-résistante aux anthelminthiques chimiques. Cette souche est résistante aux 

avermectines et aux benzimidazoles et provient d’un élevage de petits ruminants de 

Guadeloupe. 

Chacun des moutons a reçu per os, 10 000 larves infestantes  L3, sous forme de suspension 

dans l’eau. 

Les fèces des animaux ont été recueillies 21 jours post-infestation. Une partie est mise en culture 

afin de produire les larves de stade L3 (coproculture). Une autre partie des fèces est traitée afin 

d’en extraire les œufs. 

2- Matériels végétales : Tanins condensés  

Les TC purs utilisés pour les tests in vitro ont été préparés par le laboratoire de l’URZ, à 

partir des 3 plantes : feuilles de manioc, feuille de leucaena et feuilles de pois d’angole 

préalablement lyophilisées. La poudre de plante est dépigmentée puis extraite à l’acétone 70% 

dans l’acide ascorbique. L’extrait brut est ensuite purifié sur gel de Sephadex LH20 afin 

d’obtenir les TC. 
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Méthodes 

1- Tests Anthelminthiques in vitro  

 
1.1- Test de développement larvaire (Larval development Assay, LDA) 

Le Test de développement larvaire a pour objectif de tester l’efficacité de tanins 

condensés purifiés,  à inhiber le développement larvaire du stade L1 au stade infestant L3, sur 

des souches d’H.contortus de résistance différente.  

Le test utilisé est une modification (Assis et al., 2003) de la technique décrite par 

(Hubert and Kerboeuf, 1992) 

Les œufs sont extraits après broyage des fèces et différents tamisages successifs (tamis 

de 500, 250, 125, 63 et 32µm) puis centrifugés pendant dix minutes à 2000 tours/min. Le 

surnageant est éliminé et une solution de NaCl saturé de densité 1,2 est rajoutée. L’ensemble 

est à nouveau centrifugé durant 15 minutes à 3000 tours/min. Un anneau d’œufs se forme en 

surface et est ensuite récupéré sur un tamis de 32µm puis rincer abondamment à l’eau distillée 

puis stérile. La suspension d’œufs est distribuée dans des boîtes de 24 puits à raison de 0,5 mL 

de solution d’œufs à 400 œufs / mL par puits. La même opération est répétée pour les trois 

souches. Ces œufs sont mis en culture à température ambiante pendant 48h qui est le temps 

nécessaires à l’éclosion des œufs. À 24h de culture, 30µl de milieu nutritif, Earle est rajouté 

dans chaque puits et à 48h de mis en culture, 40 µl est rajouté (pour une boîte de 24 puits : 

0,01g d’extrait de levure, 1,5 mL d’eau stérile, 0,17 mL solution Earle stabilisé à pH : 7,2 à 

l’aide d’une solution de soude NaHCO3  à 50 g/L). 0,5 mL de TC dissout dans du PBS aux 

concentrations 5, 2.5, 1, 0.5, 0.1 mg/mL, 0,5 mL de témoins positifs albendazole et 

ivermectine (dilué dans du DMSO 3% puis dans du PBS pour obtenir au final une 

concentration de 10 mg/mL) et 0,5 mL de PBS qui constituera notre témoin négatif sont 

ajoutées aux puits. Cinq répétitions ont été exécutées pour chaque dose de TC et pour chaque 

contrôle positif. Huit répétitions pour le contrôle négatif PBS. 

Les concentrations finales testées en TC sont les suivantes : 2.5, 1.25, 0.5, 0.25 et 0.05 

mg/mL ; des témoins positifs albendazole et ivermectine sont de 5 mg/mL. Les larves ont été 

incubées pendant huit jours à température ambiante (25 ◦ C), afin de permettre le 

développement des larves de la première phase (L1) à la troisième phase (L3). Par la suite, 

20µl de solution de Lugol iodine ont été ajoutés à chaque puits et le nombre de larves a été 
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dénombré en utilisant un microscope grossissement x30 en distinguant les larves infestantes 

L3 des larves L1-L2. Le pourcentage de développement a été calculé comme suit : nombre de 

nombre de larves  L3 par puits / total L1-L2-L3. 

1.2- Test de dégainement (Larval Exsheathment Assay)  

 Le test de dégainement a pour objectif de tester l’effet des TC sur le dégainement des 

larves L3 de Haemonchus contortus. 

Les larves L3 ont été récupérées par coproculture. Les mêmes lots âgés de 2-4 mois 

ont été utilisés pour tous les tests de dégainement. 

Le test est une modification de la technique décrite par (Bahuaud et al., 2006) 

Mise au point du test de dégainement  

 
Cette étape aura pour but de définir la concentration de solution hypochlorite la plus 

adéquate à utiliser pour le test. La concentration de solution hypochlorite devra permettre un 

dégainement total des larves (100%) à T50 minutes-T60 minutes. Cette mise au point sera 

reconduite pour chaque souche de Haemonchus contortus.     

Une solution larvaire à 2000 L3/mL a été soumis au processus artificiel de 

dégainement par mise en contact avec une solution de NaCl 16,6% et d’eau de Javel à 2,6 de 

Chlore Actif dilué aux concentrations 1/40, 1/50, 1/60, 1/70. Pour ce faire, distribuer 750 µL 

de chaque dose dans un tube cristal bien identifié puis ajouter sous agitation 750 µL de 

solution larvaire à 2000 larves L3/mL. Dans le dernier tube, ajouter 750 µL de PBS et 750 µL 

de solution larvaire à 2000 L3/mL.  

Prélever toutes les 10 min durant 60 min (ayant comme point de départ 0min), 200 µL 

dans chaque tube cristal après avoir homogénéisé la suspension. Les transférer dans un tube 

Eppendorf de 1,5 ml  identifié, dans lequel 20 µL de Lugol concentré aura été préalablement 

distribué. 

Test de dégainement 

2000 L3 gainés ont d'abord été incubés pendant 3 h à température ambiante avec chacun 

des TC aux concentrations de 2.5 mg/ml, 1.25 mg/ml, 0.5 mg/ml, 0.25 mg/ml, 0,05 mg/ml 

dans une solution tampon phosphate (PBS ; phosphate 0,1 M, NaCl 0,05 M). L'utilisation de 

PBS visant à éviter les interférences avec un effet non spécifique dû au changement de pH. 

Après incubation, les larves sont lavées en centrifugeant trois fois dans du PBS. Ensuite, les 
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larves ont été soumises au processus artificiel de dégainement par mise en contact avec une 

solution de NaCl 16,6% et d’eau de Javel à 2,6 de Chlore Actif dilué à la concentration défini 

lors de la mise au point. La cinétique de dégainement est mesurée sous observation 

microscopique à un grossissement de 40, en prélevant toutes les dix minutes, jusqu’à 60 

minutes, 200 µl dans un tube Eppendorf de 1,5 ml dans lequel 20µl de Lugol a été distribué 

préalablement. Pour chaque dose d’un même tanin condensé, six répétitions ont été exécutées. 

En plus des TC testés, un contrôle négatif (L3 dans PBS) a été exécuté en parallèle.  

2- Analyse Chromatographie Liquide à Haute pression (HPLC) 

Afin de réaliser une étude comparative des TC d’un point de vue qualitatif, une analyse 

HPLC avec étalon interne a été réalisée. 

Les TC purifiés sont passés sous chaîne HPLC, sous les conditions suivantes : 

- Concentration : 1mg/mL (TC) 

- Concentration étalon acide benzoïque 0.2mg/mL  

- Phase mobile : 70% eau, 28% Acétonitrile, 2%  acide acétique 

- Phase stationnaire : phase inverse 

Les profils obtenus sont comparés selon 2 critères : leur absorbance maximale λmax et la 

différence ∆ TR de temps de rétention par rapport à l’étalon interne, calculée pour chaque 

composé retenu, selon la formule:  

∆ TR = TR acide benzoïque - TR Composé 

Les composés montrant une même λmax (arrondie à la dizaine supérieure)  et un même ∆ TR 

(au dixième près) seront considérés comme potentiellement identiques. 

3- Analyses Statistiques 

Les données des tests de dégainement et LDA ont été analysées en utilisant Graphpad Prism 

6 software : Une analyse de variance (ANOVA) a été réalisée et les comparaisons des moyennes 

est faite en utilisant la méthode de Bonferroni. La dose requise pour inhiber à 50% le 

dégainement des larves  et inhiber à 50% le développement larvaire (IC 50) a été calculée. 
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III-  Résultats 

1- Tests anthelminthiques in vitro 

Test de développement larvaire (LDA)  

Les tests LDA ont posés de nombreux problèmes. Les tests sont considérés comme bons 

quand les témoins négatifs PBS ont une valeur approximative du développement larvaire autour 

de 80-100%. Il a été constaté que les boîtes de culture étaient infestées de champignons ce qui 

empêchait le développement larvaire. Quand les tests étaient soumis aux champignons, aucun 

développement larvaire n’était observé pour tous les puits, notamment pour les témoins négatifs 

PBS qui normalement devraient montrer un développement des larves L1 en L3 ce qui devrait 

attester le bon fonctionnement du test. De ce fait, les tests concernant l’effet TC leucaena sur 

la souche mono-résistante, le TC de pois d’angole sur la souche multi-résistante et le témoin 

positif ivermectine sur la souche multi-résistante n’ont pas fonctionnés malgré toutes les 

précautions prises pour limiter les contaminations extérieures et le fait que ces tests ont été 

refaits deux fois. Les résultats du test LDA sont présentés dans les tableaux 1, 2 et 3, et les 

figures 3, 4 et 5. 

Traitement % développement larvaire P value/albendazole P value/ Ivermectine P value/ PBS 

Ivermectine 0,3498 (±0,1743) > 0,9999 - < 0,0001 

Albendazole 2,599(±0,4749) - > 0,9999 < 0,0001 

PBS 81,54(±1,870) < 0,0001 < 0,0001 - 

Manioc 13,35 (±7,974) 0,1822 0,034 < 0,0001 

Leucaena 11,93 (±9,685) 0,1913 0,0359 < 0,0001 

Pois d'angole 3,787 (±3,787) > 0,9999 > 0,9999 < 0,0001 

 
Tableau 1  : Effet des tanins condensés sur le développement larvaire de la souche non-résistante 
comparés au témoin négatif PBS et aux témoins positifs albendazole et ivermectine. 
 
 
 
Traitement % dévelopement larvaire P value/albendazole P value/ Ivermectine P value/ PBS 

Ivermectine 0 0,0028 - < 0,0001 
Albendazole 22,64(±6,398) - 0,004 < 0,0001 
PBS 82,90(±2,708) < 0,0001 < 0,0001 - 

Manioc 10,55(±9,926) 0,035 > 0,9999 < 0,0001 
Leucaena x x x x 

Pois d'angole 5,755 (±2,787) 0,0009 > 0,9999 < 0,0001 
 
Tableau 2  : Effet des tanins condensés sur le développement larvaire de la souche mono-résistante 
comparés au témoin négatif PBS et aux témoins positifs albendazole et ivermectine 
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Traitement % dévelopement larvaire P value/albendazole P value/ Ivermectine P value/ PBS 

Ivermectine x x - x 

Albendazole 26,42(±) 3,856 - x < 0,0001 

PBS 85,58 (±) 1,779 < 0,0001 x - 

Manioc 10,73 (±) 9,375 0,0011 x < 0,0001 

Leucaena 13,06 (±) 11,60 0,0073 x < 0,0001 

Pois d'angole x x x x 

 
Tableau 3  : Effet des tanins condensés sur le développement larvaire de la souche multi-résistante 
comparés au témoin négatif PBS et aux témoins positifs albendazole et ivermectine. 
 

Le taux moyen de développement larvaire pour le témoin négatif PBS est de 81,54% 

(±1,870) pour la souche non-résistante, 82,90%  (±2,708) pour la souche mono-résistante et de 

85,58% (±1,779)  pour la souche multi-résistante (tableaux1, 2 et 3). Les témoins positifs des 

trois souches sont significativement différents des témoins négatifs PBS (P < 0,0001). De plus, 

la comparaison des % de développement larvaires des témoins positifs albendazole montre une 

différence significative entre les souches résistantes et la souche non résistante (P = 0,0015 pour 

la souche monorésistante et P < 0,0001 pour la souche multi-résistante), et aucune différence 

significative entre les témoins positifs albendazole (P > 0,9999). 

La résistance des souches in vitro reste cependant modérée pour les souches multi et 

mono résistantes évaluées (respectivement 26% et 23% de développement observé). 

 

Figure 3. Effet des différentes doses de tanins condensés de leucaena sur le développement larvaire 
de différentes souches de H.contortus. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 5 répétitions 
par dose pour les deux souches. 
 

Le TC leucaena montre un effet significatif par rapport au témoin négatif PBS 

(P<0,0001) quelle que soit la souche d’H.contortus (tableaux 1, 2 et 3). Aucune différence 
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significative n’est observée entre souches d’H.contortus (P = 0,6709). Un effet dose très 

significatif (Fig.3) est observé (P < 0,0001). Le TC de leucaena a un effet significativement 

différent de l’albendazole pour la souche multi-résistante (P = 0,05), tandis qu’il n’y a pas de 

différence significative avec l’albendazole sur la souche non-résistante. Concernant 

l’ivermectine, une différence significative est observée avec le TC de leucaena pour la souche 

non-résistante. 

 

 

Figure 4. Effet des différentes doses de tanins condensés de manioc sur différentes souche de 
H.contortus. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 5 répétitions par dose pour les trois 
souches. 
 

Le TC manioc montre un effet significatif par rapport au témoin négatif PBS (P < 

0,0001) quelle que soit la souche d’H.contortus (tableaux 1, 2 et 3). Un effet dose significatif 

(Fig.4) est observé (P < 0,0001), et pas de différence significative entre souches (P = 0,5484). 

Le TC de manioc a un effet significativement différent de celui de l’albendazole sur les deux 

souches résistantes testées (P = 0,05), alors qu’il n’est pas significativement différent de 

l’albendazole sur la souche non résistante (P = 0,05). Concernant l’ivermectine, (tableaux 1 et 

2), aucune différence significative n’est observée avec les TC de manioc pour la souche mono-

résistante (P > 0,9999), alors qu’une différence significative est observée pour la souche non-

résistante (P = 0,05). 
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Figure 5. Effet des différentes doses de tanins condensés de pois d’angole sur différentes souches de 
H.contortus. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 5 répétitions par dose pour les deux 
souches. 
 

Le TC pois d’angole montre un effet significatif par rapport au témoin négatif PBS (P 

< 0,0001) quelle que soit la souche d’H.contortus (tableaux 1, 2 et 3). Un effet dose (Fig.5) 

est observé (P = 0,0046), et aucune différence significative n’est observée entre les souches 

(P = 0,5162). Le TC de pois d’angole a un effet significativement différent sur la souche 

mono résistante (P < 0,0001), alors qu’il n’y a pas de différence avec l’albendazole sur la 

souche non résistante (P > 0,9999). Concernant l’ivermectine, (tableaux 1 et 2), aucune 

différence significative n’est observée avec les TC de pois d’angole pour la souche mono-

résistante, tandis qu’une différence significative est observée sur la souche non résistante. 

 L’analyse de variance montre donc un effet dose dépendant des TC pour la gamme de 

concentrations testées (P < 0,0001). La concentration inhibitrice de 50 % de développement 

larvaire (IC 50) calculée ne diffère pas entre souches. Elle est de 51,11 µg/ml pour les TC de 

manioc et de leucaena (P = 0,1357), et de  9,760 µg/mL pour les TC de pois d’angole.  

En résumé, les effets des TC sur le développement larvaire d’H.contortus sont très 

significatifs (P < 0,0001). Le TC de pois d’angole est celui montrant la meilleure efficacité  (en 

moyenne 95%), avec un effet significativement différent de celui des TC de manioc et de 

leucaena (respectivement en moyenne 87% et 87,5%). Il présente l’IC50 le plus élevé. Il n’y a 

pas de différence significative d’efficacité sur le développement larvaire entre les TC de 

leucaena et de manioc (P > 0,9999). Globalement (tableaux 1, 2 et 3)  les TC sont plus efficaces 

que l’albendazole sur les souches résistantes (P = 0,005), alors qu’aucune différence 

significative avec le témoin albendazole n’est observée sur la souche non résistante (P = 0,005). 

Les TC de manioc et de leucaena ont un effet significativement plus faible que celui de 
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l’ivermectine sur la souche non résistante, alors que l’effet est non significativement différent 

de celui des TC de manioc et de pois d’angole pour la souche mono-résistante (données 

manquantes pour la souche  multi-résistante) 

Test de dégainement larvaire (LEA) 

Les résultats du test de dégainement sont présentés sur les figures 6, 7 et 8. 

Il a été observé que 100% des larves H.contortus témoins étaient dégainées au bout de 

50-60 minutes après avoir été mises en contact avec la solution hypochlorée (figure 6, 7 et 8). 

L’analyse de variance générale montre un effet plante dépendant (P < 0,0001), souche 

dépendant (P < 0,0001) et un effet dose dépendant (P < 0,0001) pour la gamme de doses testées 

(voir figure 6, 7 et 8). Les TC de leucaena n’ont montré aucun effet significatif sur le 

dégainement des larves d’ Haemonchus contortus pour les trois souches comparées au témoin 

PBS (P > 0,9999)  pour toute la gamme de doses testées  (Fig.6).  

Comparés au témoin PBS, les TC de pois d’angole ont montré un effet significatif (P < 

0,0001) sur la souche non-résistante (figure 7). Un effet dose est observé comme le montre les 

figure 7 et 8 sur les souches résistantes. En effet, les TC de pois d’angole testées aux doses 

inférieurs à 1,25 mg/mL ne montrent aucun effet significatif (P > 0,9999) (Fig.7). Néanmoins, 

un  retard sur le dégainement de larves non-résistantes à la dose de 1,25 mg/mL a été observé 

(90,893% ± 1,678 de dégainement à 60 minutes) (P = 0,0120) alors qu’à cette même dose, 

aucun effet significatif (P > 0,9999) n’est observé pour les souches mono et multi résistantes 

(99,483% ± 0,1696 et 99,725% ± 0,174 de dégainement). Par ailleurs, les TC de pois d’angole 

à une dose de 2,5 mg/mL ont un effet inhibiteur quasi-totale (25,48833% ±4,328471 de 

dégainement à 60 minutes) (P < 0,0001) sur la souche non-résistante aux anthelminthiques 

chimiques  alors qu’à cette même dose pour les souches résistantes à ces anthelminthiques, les 

TC de pois d’angole ont un effet significatif sur la souche mono-résistante (84,22% ± 0,799 de 

dégainement à 60 minutes) (P < 0,0001) mais bien moins significatif que sur les larves non-

résistantes et aucun effet significatif sur la souche  multi- résistante (97,50% ± 1,041 de 

dégainement à 60 minutes)  (P > 0,9999). Cet effet dose brutal, n’a pas permis de calculer 

l’IC50 des TC de pois d’angole à t60 min. 
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Figure 6. Effet de 3h d’incubation de trois souches de L3 H.contortus avec plusieurs doses de tanins 
condensés de Leucaena et un témoin négatif sur le processus de dégainement artificiel  in vitro pour 
chaque souche. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 6 répétitions par dose pour les trois 
souches. 
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Figure 7. Effet de 3h d’incubation de trois souches de L3 H.contortus avec plusieurs doses de tanins 
condensés de Pois d’angole et un témoin négatif sur le processus de dégainement artificiel  in vitro pour 
chaque souche. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 6 répétitions par dose pour les trois 
souches. 
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Figure 8. Effet de 3h d’incubation de trois souches de L3 H.contortus avec plusieurs doses de tanins 
condensés de Manioc Doux et un témoin négatif sur le processus de dégainement artificiel  in vitro pour 
chaque souche. Chaque point représente la moyenne (± S.E.M) de 6 répétitions par dose pour les trois 
souches. 
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Les TC de manioc ont montré un effet significatif sur le dégainement larvaire (Fig.8) 

pour les trois souches (P < 0,0001), comparées au témoin PBS. Il n’y a pas de différence 

significative entre les souches (P > 0,9999). Un effet dose significatif (P < 0,0001) est observé 

à partir de la dose 1,25 mg/ml.  

Par ailleurs, deux doses de TC de manioc de la gamme testée 2,5 et 1,25 mg/ml, les plus 

fortes ont eu un effet très significatif sur le dégainement des larves H.contortus (Fig.8). Une 

inhibition du dégainement presque totale est observée sur les larves des souches mono-

résistantes ayant été mise en contact avec les TC de Manioc à une dose de 1,25 mg/mL, avec 

29,425% (±4,256)  de dégainement et multi-résistantes avec 25,335% (±2,320) de dégainement 

ce qui représente un effet très significatif (P < 0,0001) alors qu’à cette même dose pour la 

souche non-résistante une inhibition totale est constatée (0% de dégainement) (P < 0,0001). De 

plus, concernant la dose de TC de manioc testée la plus forte (2,5 mg/mL), une inhibition totale 

pour les trois souches est constatée (0% de dégainement) (P < 0,0001).  

Figure 9 . Régression non-linéaire du pourcentage de dégainement des larves                                                        

selon leur souche en fonction du logarithme des doses testées de TC de Manioc. 

La concentration inhibitrice de 50 % de dégainement larvaire (IC 50) calculée à 60 min, 

(correspondant au maximum de dégainement du témoin PBS), montre qu’aucune différence 

significative n’est observée entre les différentes souches (P = 0,8799), avec une valeur de 

1,098 mg/mL (Fig.9). 
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En résumé, les TC de leucaena n’ont aucun effet significatif sur le dégainement des 

larves, les TC de pois d’angole ont un effet significatif sur la souche non-résistante aux 

anthelminthiques chimiques et cet effet a une tendance à diminuer voir à disparaitre 

totalement sur les souches résistantes à un ou plusieurs anthelminthiques chimiques. Les TC 

de manioc sont les plus efficaces et montrent un effet très significatif sur le dégainement 

larvaire par rapport aux autres TC. 

 

2- Chromatographie Liquide à Haute pression (HPLC) 

 

Figure 10. Chromatogramme TC Manioc  
 

 
 
Figure 11. Chromatogramme TC leucaena 
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Figure 12. Chromatogramme TC Pois d’angole 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
Figure 11. Tableau récapitulatif des résultats HPLC . 
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Plante   
Temps de rétention 
(TR) 

λmax 

(nm) 
∆ TR = TR acide benzoïque - TR 
Composé 

Manioc 

Composé 1 3,19 231 4,61 

Composé 2 3,55 232 4,25 

Composé 3 4,39 231 3,41 

Composé 4 4,73 261 3,07 
Acide 
benzoïque 7,8 232 0 

Leucena 

Composé 1 2,81 231 4,79 

Composé 2 3,36 231 4,24 

Composé 3  3,72 211 3,88 

Composé 4 4,12 231 3,48 

Composé 5 4,55 255 3,05 

Composé 6 5,29 254 2,31 
Acide 
benzoïque 7,6 232 0 

Pois 
d'angole 

Composé 1 3,43 231 4,21 

Composé 2 3,71 211 3,93 

Composé 3 4,13 230 3,51 
Acide 
benzoïque 7,64 232 0 

  Composé commun aux trois TC               Composé commun aux TC de leucaena et de manioc                         

  Composé commun aux TC de leucaena et de pois d’angole 
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L’analyse qualitative par HPLC montre que les composés ont une absorbance maximum 

comprise dans l’intervalle 210 à 270 nm. L’étalon interne acide benzoïque a un temps de 

rétention moyen de 7,7 min et une absorbance maximum de 232 nm. . 

Les valeurs  de  ∆ TR  et des λmax (Fig. 11) montrent a priori que :   

Les trois plantes ont un composé commun  (∆ TR = 4,2 ;  λmax= 230 nm).  

Le Leucaena et le Pois d’angole ont deux composés en commun (respectivement composés 4 

et 3, ∆ TR = 3,5 ;  λmax= 230 nm ; et composés 3 et 2, ∆ TR = 3,9;  λmax= 210 nm)  

Le Leucaena et le Manioc ont un composé en commun (respectivement composés 5 et 4, ∆ TR 

= 3,1 ;  λmax= 260 nm
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IV - Discussion  

L’objectif général de cette étude était d’étudier in vitro l’activité anthelminthique des TC 

de trois plantes d’intérêt décrite précédemment sur différents stades de développement (stade 

L1 et stade infestant L3) de trois souches du parasite H.contortus, afin de mieux comprendre 

leur mode d’action. 

Le type de tests in vitro sont tellement variés qu’il peut être encore discuté de la nature du 

test à réaliser. Le choix s’est porté sur un test appliqué pour la détection de résistance aux 

anthelminthiques chimiques (Hubert and Kerboeuf, 1992) concernant le développement 

larvaire stade L1 à L3 ainsi qu’un autre évaluant le dégainement des larves au stade L3 . Ces 

tests sont assez pertinents car ils sont une référence en parasitologie et d’autre part visent des 

mécanismes clés de la vie du parasite.  

La plupart des études in vitro utilisait des extraits de plantes riches en métabolites 

secondaires sur divers stades de développement. L’ajout d’inhibiteurs de tanins tels que le 

polyéthylène glycol (PEG) ou de la polyvinylpolypyrrolidone (PVPP) restaurent partiellement 

(Azando et al., 2011) ou totalement  (Bahuaud et al., 2006) vers les valeurs de contrôle. Cela a 

donc conduit à la conclusion que les flavonoïdes et, en particulier les tanins étaient 

principalement responsables de l'activité anthelminthiques des plantes mais qu’outre les TC, 

d’autres classes de composés peuvent aussi avoir un effet anthelminthique. En utilisant les TC 

purifiés directement, il est donc certain que l’activité observée leur est attribuée. 

Par ailleurs, la gamme de doses testées a été choisie de sorte qu’elle se situe dans l’intervalle 

de doses utilisées dans la bibliographie tout en étant en deçà des doses utilisées pour les essais 

in vivo, étant elles-mêmes déjà non-toxiques pour les animaux. En effet, une relation dose-

dépendante entre l’efficacité anthelminthique et les concentrations d’extraits de TC a été 

confirmée notamment par les deux tests réalisés et dans la littérature (Barrau et al., 2005; Molan 

et al., 2003; Paolini et al., 2004). 

Les TC des trois plantes testées ont montré un fort effet inhibiteur sur le développement 

larvaire d’H.contortus. Une autre étude (Athanasiadou et al., 2001) a montré que les TC de 

quebracho n’ont pas d’effet sur le développement des larves de H.contortus (Athanasiadou et 

al., 2001). Concernant le dégainement des larves, les TC des trois plantes ont un effet différent 



Discussion 

31 | P a g e 
 

et cela sur les trois souches de H.contortus. Ces éléments viennent donc confirmer que les TC 

des plantes sont complexes, et peuvent donc conduire à des effets variables. Les TC forment un 

large groupe de composés ayant une grande complexité et diversité chimique. En effet, les TC 

sont composés d’isomères ayant une polarité similaire mais possédant des structure chimiques 

différentes (Marie-Magdeleine et al., 2010). Cela a été confirmé par nos analyses préliminaires 

HPLC, qui ont montré que les s TC de manioc, leucaena et pois d’angole étaient de 

compositions différentes, mais très proches en structure (pics rapprochés). De plus, cette 

analyse a montré que TC de manioc, leucaena et pois d’angole contiennent des composés 

communs et spécifiques. Des études ont comparé l'activité anthelminthique 

de différents monomères (flavane-3-ols) qui sont les unités de bases constituants les différentes 

classes de TC. La majorité des résultats obtenus sur divers essais biologiques in vitro (Brunet 

and Hoste, 2006; Brunet et al., 2008a; Molan et al., 2003) a abouti à des hypothèses quant au 

lien entre effet et structure chimique des monomères:  

- Les monomères de prodelphidines (PD) avaient généralement une plus grande activité 

anthelminthiques que les monomères des procyanidines (PC) (Molan et al., 2003).  

- Le nombre de groupe libre OH (hydroxyle) semble un facteur-clé de la structure 

biochimique liée à l'activité anthelminthique des composés de flavan-3-ol peut favoriser 

des liaisons hydrogène avec les protéines de larvaires (Brunet and Hoste, 2006). 

De même, les monomères de flavan-3-ol, qui sont les constituants monomériques de PD ont 

une plus grande activité anthelminthique par rapport aux monomères de PC dans le 

développement des larves, l'éclosion des œufs (Molan et al., 2003) et de dégainement des larves 

(Brunet and Hoste, 2006) . Par ailleurs, la galloylation des flavane-3-ols a souvent été associées 

à une plus grande activité contre les nématodes (Brunet and Hoste, 2006; Molan et al., 2003). 

Ceci pourrait expliquer les différences d’efficacités des TC de manioc, de leucaena et de pois 

d’angole en ce qui concerne le dégainement larvaire. Les TC de manioc qui ont montré un effet 

inhibiteur très significatif sur le dégainement des larves pourraient être ainsi constitués d’une 

plus grande quantité de monomères de PD gallates que les TC de pois d’angole et de leucaena. 

Les composés communs aux 3 plantes, retrouvés en HPLC pourraient être responsables de cette 

activité sur le développement larvaire. Des explorations plus poussées en termes quantitatifs 

(composition en PD) et qualitatif (taille des polymères) devraient permettre d’expliquer l’effet 

spécifique sur le dégainement et les différences de niveaux d’efficacité.  Les expériences futures 

auront besoin d'étudier séparément les contributions relatives de la taille des polymères et la 

teneur en PD.  
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Les TC affectent directement la biologie du parasite notamment des altérations du corps 

externe, avec dissociations entre la cuticule et l'hypoderme sous-jacents, et des signes de 

dégénérescence et / ou la mort de hypodermique, cellules musculaires et intestinaux et 

indirectement la biologie du nématode en améliorant la réponse immunitaire de l'hôte (Hoste et 

al., 2012). Par ailleurs, le fait que les trois TC ont un effet significatif sur le développement 

larvaire et que leur effet diffèrent sur le dégainement des larves L3 infestantes signifie que 

certains composés des TC ne sont pas capable d’endommager ou de traverser la cuticule des 

L3.  En outre, quand une souche est résistante à plusieurs types d’anthelminthiques chimiques, 

une légère résistance aux effets des TC est observée comme le décrit nos résultats des tests de 

dégainement concernant le TC de pois d’angole et de manioc notamment la dose 1,25 mg/mL 

qui montre une inhibition partielle en ce qui concerne les souches résistante et une inhibition 

totale en ce qui concerne la souche non-résistante aux anthelminthiques chimiques. L’hypothèse 

peut être avancée que les TC ont des cibles communes aux anthelminthiques chimiques comme 

la tubuline des parasites, cible des benzimidazoles ;  stimuler la libération de l’acide gamma-

aminobutyrique, à l’origine du blocage de l’influx nerveux moteur, cible des avermectines. Il 

est connu que le processus de dégainement larvaire résulte de l'action de certaines enzymes, y 

compris les protéases et les protéines larvaire de la gaine (Gamble et al., 1989). L’étude de la 

composition biochimique de la gaine des nématodes a mis en exergue le fait que les collagènes 

comme les protéines et les protéines non collagène comme (cuticline), possèdent une teneur 

élevée à la fois en proline et en hydroxyproline (Brunet and Hoste, 2006). De plus, des 

variations d'affinités des différentes unités de flavan-3-ols ont récemment été soulignées à l'aide 

de poly (L-proline). Il a été observé que les flavan-3-ols gallates ont une plus grande affinité 

avec les poly (L-proline) (Poncet-Legrand et al., 2007) donc avec la gaine des nématodes riches 

en proline et en hydroxyproline. Il serait intéressant de compléter cette étude en observant 

l’effet sur une autre espèce de nématode tel Trichostrongylus colubriformis car des différences 

concernant le dégainement larvaire entre H.contortus et ce dernier ont été observées. 

L’hypothèse a été émise que les différences de dégainement larvaire des deux espèces peuvent 

s’expliquer au niveau moléculaire par les différences dans la susceptibilité aux monomères de 

TC entre H.contortus et T.colubriformis qui pourraient résulter des différences spécifiques dans 

la composition de la gaine et/ou des enzymes de dégainement de chaque espèces (Brunet and 

Hoste, 2006).  

En résumé, les propriétés anthelminthiques des TC ne sont plus à démontrer, cependant, 

la structure chimique des TC notamment le pourcentage de PD, la galloylation, le nombre de 
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groupe hydroxyle et la taille des polymères de TC  qui diffèrent d’une plante à l’autre expliquent 

les différences constatées concernant l’activité anthelminthique des TC. Une légère résistance 

aux TC apparaît pour les souches de plus en plus résistantes aux anthelminthiques chimiques. 

Ce résultat laisse à penser que certains constituants des TC pourraient avoir un mode d’action 

proche de celui des anthelminthiques chimiques. 

Les expériences futures auront besoin d'étudier séparément les contributions relatives  

de la taille des polymères de TC et des PD. Les résultats actuels in vitro doivent être vérifiés et 

complétées par des études in vivo et ce, sur d’autres espèces de SGI. 
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V- Conclusion et Perspectives 

Les résultats de cette étude montrent bien que les TC de manioc, leucaena et pois d’angole 

ont tous trois un effet anthelminthique. Cependant, ces TC montrent des effets différents 

concernant le dégainement des larves L3 infestant de H.contortus ce qui peut s’expliquer par 

les différences de structure chimiques entre les TC de manioc, leucaena et pois d’angole. Une 

étude plus poussée de la composition chimique des TC de ces trois plantes pourrait permettre 

une meilleure compréhension de l’interaction entre les TC et les parasites. Une meilleure 

compréhension du mode d’action des TC et de leur effet spécifiques ou non spécifiques sur les 

processus biologiques des parasites devraient fournir certaines indications des problèmes posés 

par le développement de résistance à l’encontre de ces composés. L’expérience vécue avec les 

anthelminthiques chimiques a mise en avant le fait que l’on ne peut pas compter sur une seule 

solution pour lutter contre les nématodes parasites chez les ruminants. L’utilisation des TC pour 

limiter l’utilisation d’anthelminthiques chimiques peut donc aider au contrôle intégré des 

parasites gastro-intestinaux. 
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