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PRESENTATION DU
LIEU DE STAGE



1. Présentation du Centre Anti Poison et Pharmacovigilance du Maroc

Le Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance du Maroc (CAPM) a été crée en 1989. C’est
un service d’utilité publigue mandaté par le Ministéere de la Santé pour la gestion des
probléemes toxicologiques a I’échelle individuelle et collective, sous la tutelle du Ministére de
la Santé, les missions principales sont :

e Délivrer I'information sur tout produit potentiellement toxique quelque soit son
origine (médicaments, plantes, aliments, produits ménagers, produits industriels...).

e Informer sur la conduite a tenir en cas d’intoxication.

e Faire des analyses toxicologiques d’urgences et de suivi thérapeutique.
Les conseils donnés par le CPAM permettent de :

e Eviter 'encombrement des services des urgences.

e Diminuer le co(t et la durée d’hospitalisation en évitant les manceuvres
intempestives.

Ceci nécessite en particulier I'élaboration d’une stratégie nationale de lutte antitoxique

basée sur :
e La maitrise de la connaissance de I'état épidémiologique.
e Laformation du personnel médical et paramédical.
e L’éducation de la population quant aux conduites a tenir.

e La disponibilité de laboratoire de toxicologie d’urgence, matériel de réanimation,
antidotes et médicaments en provinces.

Le Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance du Maroc renferme plusieurs unités.

2. Information toxicologigue

Le centre dispose d’une permanence Téléphonique lancée en 1991 assurée par un médecin
pharmaco-toxicologue et fonctionne 24 heures sur 24 et 7 jours sur 7. C'est une unité
médicale spécialisée qui consiste a :

e Délivrer I'information en réponse a une demande de renseignement en toxicologie,
en pharmacologie, ou a une situation d’intoxication.

e Transmettre des éléments de diagnostic, d’évaluation, de prise en charge
thérapeutique et de pronostic.



3. Pharmacovigilance

La pharmacovigilance (PV) est une spécialité médicale ayant pour objet la détection,
I’évaluation et la prévention des effets indésirables de tout produit de santé survenant dans
une population donnée.

Dans son fonctionnement quotidien, le centre doit assurerle recueil exhaustif des
déclarations d’effets indésirables médicamenteux qui lui sont communiqués par :

e Les professionnels de la santé (médecins, pharmaciens, chirurgiens, sages femmes et
infirmiers).

e Les centres régionaux de pharmacovigilance.

e Le centre Anti Poison.

e Les laboratoires fabriquant des produits de santé.
e Le public.

e L’évaluation de la relation de cause a effet entre les produits de santé et les effets
indésirables observés.

e Une consultation spécialisée pour établir le diagnostic clinique et étiologique d’un
effet indésirable chez un malade.

e L’analyse et I'exploitation des données statistiques en vue d’évaluer la fréquence des
effets indésirables ainsi que la morbidité qu’ils induisent.

4. Toxicovigilance

La toxicovigilance (TV) est une spécialité médicale qui s’occupe de Iidentification,
I’évaluation et la prévention des risques encourus par ’homme suite a un contact direct ou
indirect tel que l'inhalation ou l'ingestion d’un agent toxique pouvant générer un effet
nuisible.

L'analyse des cas d’intoxication par l'unité de Toxicovigilance permet de dresser le profil
épidémiologique des intoxications a I’échelle nationale. Le profil, une fois établi, constitue
un élément de base pour d’éventuels programmes nationaux de prévention et de prise en
charge des victimes intoxiqués.

5. Laboratoire

Le laboratoire de Toxicologie et Pharmacologie est fonctionnel depuis 1994. Il couvre les
examens de toxicologie médicale ainsi que les dosages des médicaments pour le suivi
thérapeutique des patients, son objectif est de :



e Confirmer, infirmer ou compléter un diagnostic d’intoxication.
e Faire une surveillance thérapeutique : dosage des médicaments pour assurer un
meilleur traitement et pour I'adaptation de posologie.

Le laboratoire se compose de deux unités :

+ Unité de pharmacologie : Elle assure le dosage des médicaments chez les patients
sous traitement chronique dans le but de :

o Eviter les surdosages qui favorisent I'apparition d’effets indésirables
médicamenteux et les sous dosages qui sont la cause d’échecs
thérapeutiques.

o Vérifier I'observance des patients au traitement.

4+ Unité de toxicologie: Elle est spécialisée dans lidentification et le dosage des
toxiques dans les liquides biologiques (sang, urines, liquide de lavage gastrique...). Les
techniques analytiques disponibles dans ce laboratoire permettent de couvrir les
toxiques les plus fréquemment rencontrés au Maroc.

6. Suivi logistique et d’assurance qualité:

L'unité de suivi logistique a été crée au niveau du centre pour :

e Assurer la centralisation de toutes les bases de donnés du centre, les homogénéiser
et de veiller a leur sauvegarde.

e Soutenir I'administration du centre en créant des procédures de gestion et de les
mettre en application.

e Organiser les audits internes, rédiger des rapports et assurer le suivi des corrections a
apporter.

e L’unité assurance qualité a été créée pour certifier la conformité du CAPM a un label
de qualité reconnu a I'échelle internationale. Son travail est basé sur l'installation de
procédures d’analyses, de gestion des ressources matérielles et humaines, de suivi de
I'application et d’évaluation des actions pour garantir 'amélioration des prestations,
de rendement a cout moindre et de satisfaction du client.



INTRODUCTION



L’histoire de la phytothérapie remonte aux origines de I’"humanité. Depuis longtemps, les
hommes récoltent les plantes, non seulement pour se nourrir, mais aussi pour soulager leurs
maux. Aujourd’hui, et lorsqu’on commence a prendre conscience de nos corps, on rejette
certains médicaments modernes a causes de leurs effets secondaires puissants, et on les
remplace par la médecine traditionnelle, qui est répandu partout dans le monde, non
seulement chez les populations en développement, mais aussi dans des pays tres
développés.

Malheureusement, les plantes sont considérées a tort comme non dangereuses,
puisqu’elles sont naturelles. Les gens les utilisent dans des contextes trés variés et de
maniére anarchique, non contrélée et irrationnelle, dont la connaissance et les impératifs de
préparation et de consommation ne sont pas maitrisés, d'ou le risque d'intoxication est
grave voir mortel.

Le Peganum harmala, aussi appelé harmal ou rue de Syrie, est une espéce de plante
médicinale de la famille des Zygophyllaceae, vivace, a fleurs blanc-jaunatre.

Le Harmel est utilisé en médecine traditionnelle pour son caractére «naturel», en
opposition avec le caractére «chimique synthétique» des médicaments. Malheureusement,
I'ignorance des contre-indications et le non-respect des doses font que ces plantes
deviennent un véritable poison qui alerte le Centre Anti Poison du Maroc.

Les intoxications au harmel, ou peganum harmala, sont responsables de 4,6% de
I’ensemble des intoxications par plantes recues au Centre Anti Poison du Maroc (CAPM) en
2010.

Le harmel est I'une des plantes les plus utilisées en médecine traditionnelle. Son emploie

Q-

des fins thérapeutigues expose au risque de surdosage et d'intoxication conduisant parfois
une issue fatale.

Q-

L'objectif de ce projet de fin d'étude est de décrire"” Le peganum Harmala " et regrouper
les informations et les connaissances existantes sur ses parties toxiques et l'intoxication qui
en résulte. Présenter les résultats d’une étude rétrospective réalisée sur une série de cas
allant de 1983 a 2011 qui constitue la base de données des cas d'intoxications par le
peganum harmala dans le Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance du Maroc afin d'en
décrire les caractéristiques sociodémographiques, cliniques, thérapeutiques et évolutives et
de mettre le point sur la toxicité de cette plante utilisée en thérapeutique.



PARTIE
BIBLIOGRAPHIQUE



l.

Etude bibliographique

1. Présentation de la plante

Le Peganum harmala L, connu sous le nom de Harmel, Bender tiffin, Rue sauvage, rue verte,
est l'une des plantes les plus utilisées en médecine traditionnelle a des fins rituelles,
magiques et surtout thérapeutiques.

Le Peganum harmala est une plante herbacée, vivace, glabre, buissonnante, d’'une hauteur
de 30 a 100 cm, a rhizome épais, son odeur forte, désagréable rappelant celle de la Rue. La
plante et ses extraits ont été employés depuis I'aube de la civilisation.

Elle se retrouve de facon abondante dans les zones subdésertiques de I'Afrique du Nord
(Tunisie, Algérie, Libye, Egypte et au Maroc), dans certaines régions de I'Europe
méditerranéenne et en Russie méridionale, elle a été introduite en Amérique et en Australie

[1].

Figure 1: Pegqanum harmala




2. Description botanique

Peganum harmala L, est une plante herbacée glabre et pluriannuelle qui peut atteindre
70cm de hauteur. Elle est caractérisée par des tiges trés rameuses et des feuilles alternées,
découpées en laniéres étroites qui restent vertes pendant une partie de la saison séche.

Les feuilles sont sous forme de grandes fleures solitaires (de 25 a 30 mm), d'un blanc
jaunatre vert. Elles sont formées de petites fleurs blanches a I'aisselle des rameaux et d’un
fruit globuleux contenant plusieurs graines aplaties [2].

Les graines sont d’une couleur marron foncée, sont petites, anguleuses, subtriangulaires et
ont un diamétre de 3 a 4 mm x 2mm. (Figure 2)

Le fruit est une capsule sphérique entourée par les longs sépales. La capsule s'ouvre en trois
ou quatre valves pour libérer des graines noires qui sont nombreuses et petites [3] [3’].

La plante disparait en hiver, elle est plus ou moins malodorante. Elle est trés toxique et n'est
pas broutée par les animaux.

Les graines et racines renferment des alcaloides qui peuvent provoquer de graves

intoxications.

Pegarnwon harmala L.

v
N
<
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Fleure

Figure 2 : différentes partie de pegqanum harmala (Healthyhomegardening.com, 2012)




3. Partie toxique de la plante

Les principales toxines sont Les alcaloides en nombre de quatre qui ont un noyau indole:
harmane, harmine, harmaline et harmalol (harmol).

Toute la plante est toxique mais le taux d'alcaloides est beaucoup plus élevé dans la graine
(3 a 4 %) que dans la racine, la tige (0,36 %) et la feuille (0,52 %). La teneur en alcaloides
s'éléeve brusquement en été, durant la phase de mdrissement du fruit, au moment de la
récolte de la graine [4].

4. Etude de la toxicité

Les doses élevées peuvent provoquer la paralysie. Les graines de harmel renferment en
moyenne 3 a 4% d'alcaloides avec une brusque élévation de ce taux a la phase de
marissement du fruit. Leur structure chimique, parfaitement connue, associe un noyau
indole a un noyau pyridine. Elle conditionnerait I'effet stimulant du systeme nerveux central
des quatre alcaloides. La spécificité de I'action d'un alcaloide par rapport a I'autre serait, par
contre, en rapport avec la variation des radicaux et du nombre de doubles liaisons portées
par le cycle commun. C'est cette variation qui expliquerait les nuances constatées au niveau
des mécanismes d'action.

Les Harmane, Harmine et Harmaline exercent :

o soit un blocage direct des récepteurs cérébraux GABA énergiques et donc de
leur médiation inhibitrice, produisant un effet stimulant qui serait
responsable de ['élévation du tonus musculaire et au maximum de
convulsions.

o soit une facilitation de l'accés aux récepteurs GABA énergiques d'une
substance endogéne qui serait du thromboxane A2, dérivée des
prostaglandines, et qui pourrait jouer un réle important dans la régulation des
mouvements calciques neuronaux et donc de ['excitabilité neuronale,
quoiqu'il en soit ces alcaloides prédisposeraient aux modifications des
conductances membranaires sodiques et/ou calciques [5].

La Harmine et la Harmaline exercent une action anti-cholinergique centrale pouvant
expliquer la crise d'agitation et les manifestations digestives observées, et elles sont aussi
des antagonistes de la sérotonine, un neurotransmetteur impliqué dans le mode d'action des
hallucinogénes indoliques. La harmaline et la harmine prennent la place de la sérotonine
dans les mécanismes enzymatiques en raison de la ressemblance des structures [5].

L’absorption dépend de la voie d'exposition : apres ingestion des graines, les alcaloides sont
absorbés en quelques minutes par le tractus gastro-intestinal, atteignant en 15 a 30
minutes, les organes cibles (systeme nerveux central et coeur). En fumigation ces organes
sont touchésen 5a 10 mm.



L'effet principal s'exerce sur le systeme nerveux central entrainant un cortege de signes
neurologiques et neuromusculaires. Les alcaloides de quinazoline sont responsables de
I'activité abortive par une contraction du muscle utérin.

Les intoxications sont essentiellement dues au surdosage; l'absorption d'une quantité de
graine supérieure a une cuillére a café entrainerait des hallucinations et des vomissements

[5].

5. Usage traditionnel

Le harmel est trés utilisé en médecine traditionnelle pour traiter différents troubles:

e Gynécologiques: emménagogue, abortif, stérilité féminine.

e Généraux: hypnotique, antipyrétique, antalgique, antitussif.

e Digestifs: coliques, troubles digestifs.

e (Cutanés: antiseptique et cicatrisant.

e Infectieux: antipaludique, oreillons.

e Autres: sudorifique et purgatif, diabete, hypertension artérielle, venins de serpent.

Au Maroc, le harmel est utilisé pour traiter différents troubles gynécologiques comme la
stérilité féminine, mais aussi I'impuissance sexuelle. Certain femmes y recourent en tant
gu’abortif. Il est utilisé en tant que sédatif, soporifique (nourrissons ou enfants
insomniaques, surtout dans la région de Marrakech) [3’].

C’est un hypnotique, antalgique, antiseptique et cicatrisant, et il est utilisé pour traiter
certains problemes cutanés et brdlures. Cest un emménagogue, ocytocique,
antihelminthique, antipaludique, purgatif, émétique, antiseptique et diurétique.

Il faut enfin signaler que l'inhalation par fumigation du harmel est une pratique courante,
soit dans un but thérapeutique, soit en prophylaxie magique [6].

6. Symptomatologie

a) Encas d’ingestion :

L'ingestion d'une cuillere a café d'un mélange de grains de Harmel et de miel a provoqué en
guelgues minutes l'apparition de céphalées intenses, de fourmillements des extrémités, de
troubles sensoriels a type d'hypoacousie, d'amaurose et d'hallucinations visuelles (vision de
flammes) [7].

Dix a trente minutes aprés l'ingestion d'une cuillere a café de graines (2,5 g soit 800 graines
environ) apparaissent les premiers signes cliniques:

v" Euphorie ou ébriété, céphalées en casque, fourmillements des extrémités
v" Troubles neurosensoriels et hallucinations visuelles [8].



<

Ces manifestations sont rapidement suivies de douleurs abdominales accompagnées de
vomissements bilieux puis de troubles neurologiques (obnubilation, hypertonie des réflexes
ostéo-tendineux) [9] [10].

b) En cas d’inhalation

Cing minutes apres l'inhalation apparaissent les hallucinations visuelles.

c) Description analytique des signes cliniques

Cardiovasculaires : Bradycardie, hypotension artérielle.

Respiratoires : Dyspnée et paralysie respiratoire.

Neurologiques : Des troubles de I'équilibre, des céphalées et des tremblements voire des
convulsions et des hallucinations visuelles.

Gastro-intestinaux : L'intoxiqué par le Harmel présente souvent des douleurs abdominales,
nausées, vomissements parfois bilieux [11] [12] [13].

7. Traitement

Il n’existe pas de traitement antidotique. La prise en charge du malade consiste a préciser,
d’abord le mode d’administration et la quantité ingérée.

Le traitement consiste a une élimination précoce par évacuation du contenu gastrique avec
induction des vomissements ou par le lavage gastrique.

Administration de charbon activé et les laxatifs pourraient étre utiles en fin de lavage.

Le malade doit étre hospitalisé en unité de soins intensifs et é&tre soumis a une surveillance
clinique minutieuse notamment le maintien des fonctions vitales, surveillance horaire de la
diurese et monitoring cardiaque.

Une épuration rénale par une diurése forcée aqueuse (diurése > a 3 1/24 heures) est
recommandée pour maintenir une diurése adéquate de 100 ml/h.

Un traitement symptomatique doit étre alors instauré pour agir sur les troubles digestifs,
cardiaques et neurologiques (convulsions, hallucinations).

Une benzodiazépine pourrait étre utilisée dés que surviennent les signes neurologiques et
avant que ne se produisent des convulsions, surtout si I'électro-encéphalogramme est
perturbé.

Malheureusement, le « Peganum harmala » est un médicament naturel mais aussi un poison
mortel, sans antidote.



PARTIE PRATIQUE



I.  Matériel et méthode

Ce travail de stage consiste en une étude rétrospective de tous les cas d’intoxication aigues
au Harmel recueillis au Centre antipoison et de Pharmacovigilance du Maroc sur une durée
de vingt-huit ans allant de janvier1983 a Décembre 2011.

L'analyse descriptive globale a porté essentiellement sur la répartition selon le temps (les
années et les saisons), la distribution selon le milieu (urbain et rural), répartition selon la
tranche d’age «il a été analysé selon la répartition de /’International Programme on
Chemical Safety (IPCS) de I'organisation mondiale de la santé (OMS) : Nourrisson : de 4
semaines a 12 mois, Bébé marcheur : 1 a 4 ans, Enfant : 5 a 14 ans, Adolescent : 15 a 19
ans, Adulte : 20 a 74 ans ».

L'analyse a concerné aussi la répartition selon Le sexe, la voie d’administration, les
circonstances d’intoxications, la symptomatologie, et I’évolution des patients.

L’évaluation de la gravité s’est faite par le Poisoning Severity Score (PSS) (voir tableau 1).
Les scores du Poisoning Severity Score (PSS) sont repris dans le tableau suivant :

Tableau 1 : Score de gravité des intoxications (Poisoning Severity Score (PSS))

Indice de gravité Signes

Grade 0 (Néant) Absence de signe fonctionnel ou physique; symptomes non
spécifiques, estimés non imputables a une intoxication

Grade 1 (Mineur) | Symptomes mineurs, transitoires et régressant spontanément

Grade 2 (Modéré) | Symptdémes marqués ou persistants

Grade 3 (Sévere) Symptomes séveres ou engageant le pronostic vital

Grade 4 (Fatal) Intoxication mortelle

Le CAPM dispose de deux systemes de collecte de I'information basés sur les fiches de
collecte de l'information des cas d’intoxications par les provinces et les préfectures
médicales du Royaume au service de toxicovigilance et les dossiers médicaux créé pour
chaque cas d’intoxication qui a fait I'objet d’un appel téléphonique au service de
I'Information toxicologique. Les deux systemes représentent une base de données globale
gue nous avons utilisée pour notre étude.

Toutes les données ont été analysées en utilisant le logiciel Epi Info et I'application Excel.



Il.  Résultats

Depuis 1983 a 2011 Le CAPM a recueilli 213 cas d’intoxication au Harmel dans toutes les
régions du Maroc.

1. Larépartition géographique

La répartition géographique des intoxications au Harmel montre une prédominance de la
région du Grand Casablanca (23%) suivie de la région de Rabat-Salé-Zemmour-Zaer (20%) et
de Marakech-Tensift-Al Haouz (13%) (Figure 3).

Le pourcentage des cas d’intoxication

23,40%

19,80%

12,50%

7,30%
5,70% 5,20%

5,20%
4,70% 4,20

% 4,20%

Figure 3 : La répartition géographique des cas d’intoxication au Harmel




2. Larépartition selon le milieu

La population urbaine représente un taux d’intoxication par le Harmel beaucoup plus
important (90,6%) que la population rurale (9,4%) (Figure 4).

Urbain : 90,60%

Figure 4 : Répartition selon le milieu

3. Larépartition selon la tranche d’age

La tranche d’age la plus exposée a I'intoxication est celle de I'adulte avec 70,4% suivie par
celle des enfants avec une fréquence de 11,7% (figure 5).

H Pourcentage

70,40% :
: 11,70%
: 6,10% 2 10% . 6,60% :
H 2% ,1U% .
= Nouveau née Nourisson  Bébé marcheur Enfant Adolescent Adulte

Figure 5 : la répartition selon la tranche d’dge




La répartition selon la tranche d’age a été précisée seulement pour 173 cas. L’age des 40 cas
d’intoxications restantes n’est pas précisé dans la base des données.

4. Larépartition selon le sexe

D’apres la répartition selon le sexe on trouve une prédominance féminine avec un taux de
84% (Figure 6).

Figure 6 : Répartition selon le sexe

5. Larépartition selon les années

Les déclarations des intoxications par Peganum harmala étaient généralement variables en
fonction du temps, mais elles étaient plus importantes apres 1994, avec trois dates qui ont
marqué |I’évolution de ces déclarations (1999, 2003,2005). (Figure7)

12,00%

10,00%
8,00%

6,00% "\\ ‘\
4,00% " ‘\Nk
2,00% - ‘v’f”,

0,00%

Fréquence%

.

1983
1984
1985
1986
1987
1988
1989
1991
1992
1993
1994
1995
1996
1997
1998
1999
2000
2004
2005
2006

S

2001
2002
2003
2007
2008
2009
2010
2011

Les années



6. Répartition selon la saison

La répartition selon la saison montre une prédominance des intoxications par Peganum
harmala en été avec un taux de 30,5% (Tableau 2).

La saison Effectif Pourcentage
Automne 53 24,90%
Eté 65 30,50%
Hiver 51 23,90%
Printemps 44 20,70%
Nombre total 213 100%

7. Larépartition selon la voie d’exposition et la circonstance

La voie orale était la voie d’intoxication la plus retrouvée (98,4%), suivie de la voie cutané
(1%) qui était retrouvée dans 2 cas (Tableau 3).

Tableau 3 : Répartition selon la voie d’exposition

Voie d’exposition Pourcentage
Orale 98,50%
Cutanée 1%
Oculaire 0.5%

La circonstance thérapeutique occupe la premiere place avec 32,5%, suivie par le suicide
28,5% et I'avortement 13,5%. Quand a la répartition des circonstances selon le sexe, les
résultats ont montré que le sexe féminin était prédominant dans toutes les circonstances
(Tableau 4).

Tableau 4 : Répartition selon la circonstance d’intoxication

Sexe

Circonstance Femmes Hommes

Thérapeutique 50 15
Suicidaire 49

Avortement 30 0

Accidentelle 18 10

Non précisée 28 5

Nombre total 213




8. Répartition selon les symptomes

La répartition Symptomatologique montre une dominance des symptomes neurologiques
(34,4%) suivie par les signes digestifs (31,9%) et Cardio-vasculaire (15,8%) (Figure 8).
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Figure 8 : Répartition selon les symptémes

9. Répartition des cas selon le grade de la gravité

L’évaluation de la gravité a montré que la majorité des cas d’intoxications étaient classées en
grade 2 (47,2%), 13,8% des patients ont présenté une symptomatologie sévere engageant le

pronostic vital (grade 3) (voir tableau 5).

Tableau 5 : Répartition des cas selon le grade de la gravité

GRADE Effectifs Pourcentage
Grade 0 17 13,80%
Grade 1 23 18,70%
Grade 2 58 47,20%
Grade 3 17 13,80%
Grade 4 8 6,50%




10. L’évolution des cas d’intoxications

Parmi les 213 cas d’intoxication au Harmel recueillis, I'évolution a été précisée pour 159
patients (tableau 6).

Elle a été Favorable pour la majorité des cas (95%), alors que 8 patients sont morts suite a
I'intoxication au Harmel (5%).

Tableau 6 : I’évolution des cas d’intoxications

EVOLUTION Effectif Pourcentage
Déces 8 5%
Favorable 151 95 %
Nombre total 159 100%




1. Discussion des résultats

Le peganum harmala L, est I'une des plantes les plus utilisées en médecine traditionnelle
pour ses vertus thérapeutiques et abortives.

Au Maroc, la plante est disponible chez tous les herboristes, et elle est présente dans la
nature a |'état sauvage. Son utilisation a des fins thérapeutiques n'est pas dépourvue de
danger et expose au risque de surdosage et d'intoxication comme il a été enregistré entre les
années 1983 et 2011.

Le nombre d’intoxication par Harmel recueilli au Centre Anti Poison du Maroc (213 cas) ne
reflete ni la gravité ni la réalité de ce type d'intoxication car un bon nombre de cas sont
mortels d'emblée et de ce fait n'atteignent pas I'hopital. Nombreux aussi les cas d'intoxiqués
qui guérissent spontanément et restent chez eux, se souciant peu des effets a plus ou moins
longue terme, mais cette étude donne une idée sur les cas d’intoxications au Peganum
harmala L.

La ville de Casablanca a déclaré le plus grand nombre de cas d’intoxications par Peganum
harmala (23.4%). Ceci est logique puisqu’elle représente la région la plus peuplée et la
plus industrialisée du Maroc. Ce type d’intoxication s’est déroulée en milieu urbain dans
90,6% des cas et en milieu rural dans 9,4% des cas. Il faut signaler que chaque région a ses
caractéristiques, la lutte antitoxique doit étre adaptée pour qu’elle soit efficace aussi bien
dans la prévention que dans la prise en charge, afin de diminuer la morbidité et la mortalité
liées aux intoxications.

L’utilisation de cette plante en médecine traditionnelle étant comme emménagogue, abortif,
sédatif, ocytocique, antihelminthique, antipaludique, purgatif, antiseptique et cicatrisant
justifie que la tranche d’dge la plus concernée est celle de I'adulte avec un taux de 70% et une
prédominance féminine de 84%.

La teneur en alcaloides de la plante « Peganum harmala L, » s'éléve brusquement en été,
durant la phase de mdirissement du fruit justifiant ainsi la prédominance des cas
d’intoxication en été avec 24,9%.

L'ingestion est la principale voie d’administration avec [Iutilisation dans un but
thérapeutique reste la circonstance la plus retrouvée dans cette étude, résultant dans la
majorité des cas de I'absorption de mixtures thérapeutiques traditionnelles. Elle est utilisée
également dans un but suicidaire, les graines de cette plante sont aisément procurées a bas
prix chez les herboristes et dans les souks ruraux.

L'avortement vient en 3éme position aprés la circonstance thérapeutique, cela est da a
I'activité abortive du peganum harmala. Les composés pharmacologiques actifs du Harmel



sont des alcaloides et des dérivés de la quinazoline qui provoquent une contraction du
muscle utérin via une induction de la sécrétion des prostaglandines.

La majorité des patients étaient symptomatiques. Les signes neurologiques restent les
symptoémes les plus fréquents. lls sont représentés essentiellement par les hallucinations
visuelles, I'obnubilation, les vertiges et les convulsions pouvant aller jusqu’au coma profond.

Ceci est expliqué par le mécanisme d'action de la plante. En effet, les graines de Harmel
renferment en moyenne 3 a 4 % d'alcaloides qui sont en nombre de 4 : Harmane, Harmine,
Harmaline et Harmalol. Ils ont tous en commun un noyau indole présentant une analogie
structurelle avec la molécule de sérotonine connu pour son réle important dans le
fonctionnement du systeme nerveux central. |l est probable que l'action hallucinogéne et
modificatrice du comportement de ces substances soit en rapport avec cette structure
indolique. Elles se comportaient comme des antagonistes de la sérotonine en prenant sa
place dans les mécanismes neuromédiateurs. Ceci a la base de I'effet stimulant du systéme
Nerveux central.

Ces alcaloides ont aussi une action anti-cholinergique central, cardio-vasculaire (hypotension
arythmie et bradycardie) et ocytocique ce qui expliquerait les symptémes observés dans les
cas d’intoxications étudiées.

L'intoxication au Harmel peut étre grave voir mortelle. Ainsi I'évaluation de la gravité dans
cette étude a montré que 47,2% des patients ont présenté une symptomatologie prononcée
(grade 2) nécessitant un traitement médical. Le pronostic vital (grade 3) a été engagé dans
13.8% des cas. Une bonne évolution de ce type d'intoxication est conditionnée par une prise
en charge rapide et adéquate en insistant sur le traitement symptomatique.

Le traitement consiste a une élimination précoce par évacuation du contenu gastrique avec
induction des vomissements ou par le lavage gastrique.

Tant qu’il n y a pas d’antidote, le traitement reste essentiellement symptomatique, reposant
sur la correction des troubles digestifs, cardiaques et neurologiques surtout les convulsions
ou hallucinations.

L’évolution est en général favorable sauf a des doses trés élevées ou elle peut étre fatale,
comme les 8 cas de décés retrouvés dans cette étude.



CONCLUSION



Peganum harmala L, est une plante administrée depuis longtemps dans la médecine
traditionnelle. Malgré son utilisation dans le Maroc comme un agent abortif emménagogue,
ocytocique, sédatif, antihelminthique, antipaludique, purgatif, émétique, antiseptique,
cicatrisant, sudorifique et diurétique. Cette plante reste quand méme mal employée dans la
phytothérapie moderne car elle présente des risques de toxicité.

Cette étude nous a permis de montrer que les intoxications par Peganum harmala sont
fréquentes et souvent graves. Leur prise en charge nécessite des soins médicaux d’urgence
guidés par des connaissances toxicologiques fiables.

Les compétences humaines et les ressources matérielles allouées au CAPM ont permis de
maitriser les connaissances concernant toutes les caractéristiques relatives aux
intoxications par Peganum harmala au Maroc.

Le CAPM est I'un des modeles de systeme de surveillance en santé publique. Sa principale
activité est d’assurer une permanence de I'Information Toxicologique en urgence en plus de
la fonction de la toxicovigilance qui consiste a détecter les situations présentant un risque
pour la santé et de proposer des mesures pour les contréler.

Le remeéde a cette intoxication ne peut étre que préventif. La prévention en amont est
essentielle. Elle s’appuie sur la sensibilisation et I'information du grand public qui doit étre
averti des dangers liés a cette plante en particulier dans le milieu urbain. De la méme
maniére, les professionnels de la santé sont amenés a bien connaitre cette intoxication afin
d’entreprendre une prise en charge précoce et efficace dans un service de réanimation.
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