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Introduction générale



La santé et la beauté font parties des préoccupations de ’homme qui continue toujours de
chercher le meilleur moyen de les entretenir. Ses recherches ont connu un changement
considérable ces dernieres années. Plusieurs industriels tels que les firmes pharmaceutiques et
I’industrie du cosmétique ont suivi une nouvelle révolution : le retour a la nature. Ainsi, la
médecine douce propose des traitements plus doux, moins agressifs et surtout plus acceptés
par le malade et la cosmétologie propose des préparations a base de produits naturels plus
appréciées et plus recherchées par le consommateur.

L'efficacité des plantes utilisées dans la médecine populaire est due a la présence des produits
chimiques. Les plantes synthétisent de nombreux composés appelés métabolites primaires qui
sont indispensables a leur existence. Ceux-ci englobent des protéines, des lipides et des
hydrates de carbone qui servent a la subsistance et la reproduction, non seulement de la plante
elle-méme mais encore des animaux qui s’en nourrissent.
De plus, les plantes synthétisent une gamme extraordinaire d’autres composés appelés
métabolites secondaires. La plupart de ce composées sont des "antibiotiques™ au sens large,
car ils protégent les plantes contre les champignons, les bactéries, les animaux et méme les
autres plantes. Donc, les plantes fait une riche source de médicament parce qu’elles
produisent une foule
de molécules bioactives, dont la plupart jouent le réle de défense chimique contre les
prédateurs ou des agents infectieux [1]. Elles restent la source prédominante de médicaments
pour la majorité de la population mondiale, en particulier dans les pays en voie de
développement. Environ 40 % des médicaments sont ainsi dérives de la nature [2].
L’intensité des ressources naturelles qui caractérise 1’ Algérie [3] ayant I’intérét biomédicale a
pousse les chercheurs Algériens a explorer ces ressources sur le plan phytochimique ainsi que
sur le plan pharmacologique [4, 5].
L’objectif de mon travail de these consiste a isoler des substances naturelles qui peuvent
trouver une utilisation thérapeutique. de deux plantes, la premiére c'est Galactites Elegans
appartient a la famille Asteracea et la deuxieme Solanum Rostratum appartient a la famille
Solanaceae. ces deux plantes fait I’objet d’une étude phytochimique et biologique
Ce travail sera presenté comme suit :
e Dans un premier chapitre, nous présenterons une étude bibliographique sur les
connaissances botaniques et phytochimiques des deux familles Asteraceae Solanaceae
et sur les deux genres étudiés. Nous aborderons également un apercu général sur les

terpénes, les flavonoides, principaux constituants de ces deux plantes.



Le second chapitre sera consacré aux travaux personnels consistant en la séparation et
la purification des composés obtenus. Nous présenterons également dans ce chapitre
un apercu botanique sur chaque plante.

L’interprétation des résultats et la détermination structurale des composés isolés seront
détaillées dans le troisiéme chapitre.

L’évaluation biologique de la majorit¢ des composés isolés des deux especes sera
présentée dans le quatrieme chapitre.

A la fin, une conclusion générale portera une lecture attentive par les différents

résultats obtenus.



CHAPITRE | : RAPPEL
BIBLIOGRAPHIQUES



Partie 1 : Etude Botanique



|. Etude botanique.

| .1. La flore Algérienne

La répartition des végétaux a la surface du globe est conditionnée par trois facteurs
principaux: l'eau, la température et la lumiére. Lorsque ces trois conditions d'humidité, de
chaleur et d'éclairement sont suffisamment bien remplies, le tapis végetal atteint son plein

développement [6].

La végetation sous le climat semi-tropical de I'Algérie différe sous beaucoup de rapports de
celle du centre et du nord de I'Europe. Les arbres et arbustes étant presque tous a feuilles
persistantes donnent au paysage d'hiver un tres grand charme et la campagne algérienne au

printemps, c'est-a-dire en mars et avril, est un magnifique jardin fleuri [7].

La Flore d'Algérie est riche de plusieurs milliers d'espéces botaniques, Il n’existe pas, en
Algérie, de mise au point permettant d’avoir une idée précise de la richesse floristique. Les
chiffres avancés par les auteurs sont tres variables. La biodiversité algérienne globale
(naturelle et agricole) compte environ 3150 espéces dont 2700 se retrouvent en région
méditerranéenne reparties sur 917 genres et 131 familles[7], avec un niveau d’endémisme qui
peut dépasser 6,51%.[9]

I.1.1. Ordre des Astrales

Les plantes Asterales forment un ordre de dicotylédones a fleurs qui comprend la grande
famille des Astéracées (ou composées) connue pour les fleurs composites en fleurettes, et dix

familles liées a la famille des Asteraceae, dans la sous-classe des astéridées.

Selon la classification phylogénétique d'APG 1V (2016) I'ordre des Astérales renferme un peu
plus de 26000 especes réparties dans 11 familles dont la plus représentée est la famille des

Astéracées.

Les Asterales sont des organismes qui semblent avoir évolué d'un ancétre commun. Leurs
caractéristiques d'identification sont surtout morphologiques, biochimiques et de
synapomorphies (partagés par deux ou plusieurs groupes a travers le développement
évolutionnaire). Les plantes comprennent la présence d'inuline oligosaccharide, une molécule
de stockage d'éléments nutritifs utilisés a la place de I'amidon; et une unique étamine. Les

étamines sont habituellement trouvés dans le style sont, soit densément agrégées ou
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fusionnées dans un tube, probablement une adaptation pour la pollinisation qui est commune
parmi les familles de I'ordre, dans lequel le pollen est recueilli et stocké sur toute la longueur
du pistil. [10].

I.1.2 Lafamille des Astraceae :

La famille des Astéracées (asteraceaes) ou Composées (Compositeae), C'est la plus vaste
famille des plantes dicotylédones Plusieurs plantes de cette famille sont cultivées pour leur
valeur alimentaire (le tournesol, le topinambour, la laitue, la chicorée, la camomille, etc.) ou
comme plantes décoratives (les dahlias, les asters, les rudbeckies, les gaillardes, etc.). Cette
famille comprenant plus de 1500 genres et 13000 especes (varie selon les auteurs) [11].
formant approximativement 10% de la flore du monde [12]. Le sol algérien compte environ
109 genres et plus de 408 especes[13].

Son nom scientifique: asteraceae a été introduit par Martynov en (1820).Le nom Compositae
revient a Giseke des (1792).

Description botanique

Les Astéracées ont la caractéristique commune d'avoir des fleurs réunies en capitules, c'est-a-
dire serrées les unes a coté des autres, sans pedoncules, placées sur I'extrémité d'un rameau ou
d'une tige et entourées d'une structure formée par des bractées florales. Cette structure en
forme de coupe ou de collerette est appelé un involucre. [14].

[14] Figure 1.1 : Inflorescence en capitule.

Ainsi, contrairement a I'opinion populaire, ce qu'on appelle une « fleur » de tournesol, de
chardon, ou de pissenlit... n'est en réalité pas « une » fleur mais un capitule de fleurs.

Les fleurs des astéracées, appelées aussi fleurons, se présentent sous deux formes :

* des languettes, ou ligules, dans lesquelles les équivalents des pétales sont soudés,
géneralement par cing, parfois par trois, reconnaissables seulement aux dents de la languette
Figure [1.2].



* des tubes terminés par des lévres imperceptibles ou s'ouvrant plus ou moins largement en

cing lobes. Figure [1.3].

[15] Figure [1.2]

[15]Figure [1.3].

Dans le premier cas on parle de fleurons ligulés, dans le second, de fleurons tubulés. Le

capitule peut présenter trois aspects différents [15]. :

« fleurons tous ligulés (chicorée, pissenlit, laitue etc.);
» fleurons tous tubulés (chardon, cirse, centaurée etc.);

« fleurons périphériques ligulés entourant un disque de fleurons tubulés (marguerite, aster,

sénecon etc.). [16]



[17] Figure [1.4] : les type des akénes des Astéracées

Fleurons ligulés et Fleurons tous tubulés Fleurons tous ligulés

tubulés

[16] Figure [1.5] : les déférents types des fleurs des Astéracées

Les fruits sont des akenes, souvent couronnés d'une aigrette de soies appelée pappus qui
favorise la dispersion des graines par le vent [17].

Pour déterminer la plupart des plantes de cette famille, il est nécessaire de récolter des
capitules défleuris, portant des fruits mdrs ou au moins déja bien formés. L'observation des
bractées de l'involucre est également trés importante.

Dans cette famille nombreuse, certains genres fournissent des légumes :

 Lactuca, les laitues.
» Cichorium, les chicorées dont le chicon.

« Cynara, l'artichaut.



« Tragopogon, le salsifis.

Plus de 200 genres sont cultivés comme plantes ornementales (aster, chrysantheme, etc.).
Certains comme le genre Pyrethrum fournissent un insecticide, d'autres (genre Artemisia) sont
utilises dans la fabrication de liqueurs comme l'absinthe ou le génépi [18], d'autres enfin sont
connus pour le caractére allergene de leur pollen (genre Ambrosia).

Certaines Astéracées sont des plantes succulentes, principalement dans les genres Senecio et
Othonna.

On peut aussi citer une plante emblématique de la flore montagnarde, I'edelweiss.

Certaines plantes de cette famille ont des utilisations importantes dans la médecine
traditionnelle comme par exemple: Les préparations de drogue riche en flavanoides.

Helichrysum

Arenarium a été employé comme remeéde des infections hépatiques. L'artichaut (Cynara
Scolymus) est également apprécié pour sa grande réputation dans la médecine populaire, la

propriété de protection du foie est attribuée aux extraits des feuilles de cette plante [19] [20]

|. 1-3 Galactites :

Galactites est un genre de plantes a fleurs de la famille des Asteraceae, appelées galactites ou
galactités. Son nom est dérivé du grec ydiaktog (= "lait").

Ce genre a été décrit pour la premiere fois en 1794 par le botaniste allemand Conrad Moench
(1744-1805) [21]

Le genre botanique Galactites est essentiellement représenté par I'espece Galactites elegans,
le chardon laiteux, une plante d'origine méditerranéenne proche des chardons et des cirses

(synonyme : Galactites tomentosa).

I. 1.4. Galactites elegans :

Chardon

Arab. : Choiik el-Hamir. — Italy: ScarUne. — Anglais : Thistle.

Espéce de chardon trés commun dans les champs, a feuille portant comme des taches de lait, a
limbe découpé en sorte de grosse aréte. Tige florale cannelée, épineuse, haute d'un métre

environ et portant des fleurs blanches teintées de violet. [22]
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. 1.5. Ordre des Solanales :

Les ordres de Solanales, Garryales, Gentianales et Lamiales constituent le sous-clade Eu-
ASTERIDES, qui se caractérise par des fleurs a sympétalie tardive, dont les pétales se
forment séparés avant de se souder entre eux, I’ovaire est presque toujours supere, I’androcée
est isotone ou parfois oligostémone, et les meétabolites secondaires sont généralement des
iridoides ou des alcaloides. L’ordre des Solanales correspond a des plantes essentiellement
herbacées, a feuilles alternes, dont les fleurs sont de grande taille, réguliéres, hermaphrodites,
gamopetales, isostémones. Les ovules sont toujours unitégumentés et ténuinucellés. Depuis la
séparation des Boraginaceae de cet ordre, celui-ci se limite désormais a environ 4 800 especes
regroupées en 5 familles [23].

Les Solanacées comprennent entre 3000 et 4 000 espéces, réparties en 90 genres aux

morphologies variées : arbres, arbustes, lianes, herbes vivaces ou annuelles.

Cette famille, présente dans le monde entier et plus spécialement en Amérique du Sud, revét
une grande importance économique car beaucoup de plantes ornementales (pétunia, datura,
tabac), industrielles (tabac) et surtout bon nombre de fruits et Iégumes (tomate, aubergine,

piments, poivrons, pomme de terre...).

A celles-ci s’ajoutent des plantes officinales, toxiques, voire hallucinogénes, que le folklore
associe a des histoires mythologiques et aux rituels de sorcellerie, telles que la belladone, la

jusquiame, la stramoine et la mandragore.

. 1.6 La famille des Solanaceae :

La famille solanaceae fait partie des grandes familles, elle comprend prés de 147 genres et
environ 2 900 especes réparties dans les régions chaudes et tempérées, avec un important
centre de dispersion en Amérique du Sud.cette famille est subdivisée en trois sous-familles,
les Solanoideae, les Cestroideae et les Nolanoideae. La tribu des Solaneae, qui appartient a la
sous famille des Solanoideae comprend plusieurs genres au nombre desquels Capsicum
(piment), Lycopersicon (la tomate) et Solanum (pomme de terre et aubergine), plantes
utilisées dans 1’alimentation humaine, les Solanacées sont les plus cultivée dans le monde
[23].



Description botanique

La Premiére caractéristique des Solanacées est que toutes les plantes de cette famille
contiennent des substances toxiques, variablement selon leurs organes, et sont donc de

dangereux poisons.

[153] Schéma n° 1.6: Dessins de solanum Dulcamara

Toutes Les solanacées contiennent de la solanine, en quantité toxique et leur ingestion peut
étre mortelle, les baies mares sont les parties en contenant le moins, d’ailleurs les fruits des
variétés actuelles n’en contiennent plus par sélection, d’ou leur consommation possible par
1’étre humain.

La solanine n’est d’ailleurs pas présente dans les tubercules des pommes de terre mais s’y
développe si le tubercule est exposé a la lumiere du soleil, le rendant potentiellement toxique.

Certaines Contiennent de dangereux alcaloides (atropine, hyoscamine. scopolamine, nicotine),
contrées differemment dans les différents organes de la plante. De Ce fait elles ont été
utilisees depuis des siécles pour leurs propriétés psychotropes, ou en moindre quantité a but
médicinal.

Caractéristiques générales permettant de reconnaitre une plante appartenant a cette famille :

- fleurs hermaphrodites et le plus souvent réguliéres ;



- sépales soudés et persistants, a 5 divisions peu profondes ;

- 5 pétales soudes, formant une corolle en étoile (lobes soudés seulement a leur base) ou en
tube (lobes soudés quasiment jusqu’au sommet) ;

- étamines soudées aux pétales, en méme nombre que ces derniers (5 dans nos régions) et
égales ;

- ovaire généralement a 2 loges ; - fruit pouvant étre une baie (morelle, belladone, tomate...)
ou une capsule (datura, jusquiame...) ;

- graines rondes et plates, tres nombreuses dans chaque fruit.

[154]Figure 1.7 : Solanum tuberosum (pomme de terre)

. 1.7 Solanum

Le Solanum est I'un des plus grands genres de plantes vasculaires avec 1 000 a 1 500 especes,
dont environ 1 000 seraient d'origine américaine [24]. La taxonomie du genre et de ses sept
sous-genres a subi de nombreuses révisions, mais le genre global consiste en herbes, arbustes,
arbres ou vignes herbacées ou ligneuses, généralement avec des épines ou des piquants,
glabres ou pubescents avec des poils simples ou étoilés [25]. Le genre Solanum comprend la
pomme de terre sauvage, S. tuberosum, la tomate, S. lycopersicum et l'aubergine, S.
melongena, et de nombreux autres membres sont cultivés a des fins médicinales et
ornementales. Bien que I'étymologie du nom scientifique du genre ne soit pas claire, elle peut
étre dérivée du mot latin «sol», signifiant «soleil», se référant a son affinité pour la lumiére du

soleil ou au mot latin «solare» signifiant «apaiser». , le mot latin "solamen”, signifiant "un
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confort”, ou le mot akkadien "sululu”, signifiant "heureux", en référence aux effets
narcotiques de certaines especes de Solanum aprés I'ingestion [26].

Le genre Solanum a été divisé en sept sous-genres, qui sont subdivisés en sections et sous-
sections. L'espece Solanum rostratum appartient au sous-genre épineux Solanum
Leptostemonum et a la section Androceras. La section Androceras est caractérisée par une
répartition principalement tempérée du nord et des fleurs zygomorphes, hétéranthemes et
énantiostyliques distinctes et des tubes de calice épineux qui enveloppent étroitement et

complétement les baies [27][28].

Ce sont des arbres, arbustes, plantes sarmenteuses ou herbes. Les feuilles sont alternes ou
géminées, simples ou entiéres a lobées ou composeées; le pétiole est présent ou non. Les
inflorescences sont terminales, axillaires, latérales (extra-axillaires) ou pseudo-terminales,
cymeuses, mais pas a la base. Les fleurs sont racémeuses en panicules ou solitaires. Les
pédicelles sont présents ou non. Les bractées sont le plus souvent présentes ou absentes. Les
fleurs 5-meres (pieces florales par multiple de 5) sont & et @ (ou plantes andromonoiques).
Le calice est généralement campanulé ou cupulaire, le plus souvent lobé. La corolle est
parfois campanulée, peu ou profondément lobée. Les étamines sont insérées a la base du tube
de la corolle. L’ovaire a 2 carpelles possede parfois 4 loges par formation de fausses cloisons.
Les baies sont juteuses, charnues ou seches a la fin. Les graines sont le plus souvent

nombreuses et comprimées et les embryons sont fortement courbés [29].

. 1.8 Solanum Rostratum

Description botanique

Les plantes individuelles atteignent 1-1,5 m de haut, avec des feuilles une fois ou deux fois
pinnatifides, et des piquants abondants sur les tiges et les feuilles. Il produit des fleurs jaunes
avec des corolles pentagonales de 2-3,5 cm de diametre et faiblement symétriques

bilatéralement [27].

Dans son aire de répartition naturelle, S. rostratum est pollinisé par des abeilles de taille
moyenne a grande, y compris des bourdons[30]. Les fleurs portent deux séries d'anthéeres de
taille inégale et peuvent étre nettement colorées[31]. Le fruit, une baie, est entouré d'un calice
épineux et les graines sont libérées lorsque les baies sechent et se fendent alors qu'elles sont

encore attachees a la plante. [32].
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Type de plante

Annuel

Herbacé

Graine propagee

Distribution

S. rostratum est considéré comme indigéne au Mexique, ou il présente la plus grande diversité
génétique [33], ainsi qu'aux Etats-Unis, en particulier dans la région des Grandes Plaines [27]
et est largement naturalisé et invasif dans les régions tropicales et tropicales du monde [34]
[35]. En tant qu'espéce introduite, elle n'est pas aussi répandue en Afrique ou en Inde, étant
une introduction relativement récente [36][37], comme en Australie, ou elle a été qualifiée,

dans certaines régions, d'agriculture et d'environnement. mauvaise herbe [34].

| .2 Travaux antérieurs et principaux métabolites secondaires isolés du genre Galactites

Les seuls travaux effectués sur Galactites elegans ont mené a I’isolement et la détermination
de quelque produit comme suit :

Tableau 1.1 : Les produits isolés d’espéce galactites elegans

Structures Ref
= o)

N N 0

X \]/

OH

P NH oH [38]
N
Lumichrome o]

Acide phenyllactique
/ / HO
HO
Hotrienol 2 ‘ [39]

Linanool 2
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STRUCTURES Ref
OH
o o
/ \ [40]
o) o/
Methyl syringate
OH OH
HO HO
o o [41]
HO Q
Acide cafeique
HO
COOH
OH OH

Acide chorogenigue

1.3 Travaux antérieurs et principaux métabolites secondaires isolés du genre solanum

Rostratum :

Les seuls travaux effectués sur Galactites elegans au sein de laboratoire mené a 1’isolement et

la détermination de quelque produit suivant :

Tableau 1.2 : Les produits isolés d’espece Solanum rostratum

STRUCTURES

Ref

furost-5-ene-3,2diol,22-methoxy

[41]
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Olean-12-en-28-oic acide 3p -Hydroxy

STRUCTURES Ref
///o
[42]
oH
AcO® g Stigmasta-5,22-diene, 33-( f— glucopyranosyloxy
Lup-20(29)-en-3-B-ol,acetate
Wi
[43]
stigmast-5-en-3 3 -ol
HO
[44]

B-D-glucopyranoside, (3f)stigmast-5-en-3-yl
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STRUCTURES

Ref

Et

Stigmasta-5,22dien-3-ol (3B ,22E)

3p—tetradecanoyloxy-28-hydroxylolean-18ene

=~ O\H/V\/\/\A/

o

3B—dodecanoyloxy-28-hydroxylolean-18ene

[45]

HO o OH

OH o

luteoline-3'-(6E-p-coumaryol-B-D-glucopyranoside

OH

OH o

Quercetine 3-(6-E-p-coumaroyl-B-Dglucopyranoside)

[46]

Rl R2

OH H Quercetin

H glc  Kaempferol-3-O-4-d-
glucopyranoside

OCH3 gal Quercetin 3'-methoxy-3-0O-4-d-
galactopyranoside

OH  gal Quercetin-3-O-p-d-galactoside

28
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STRUCTURES

Ref

OCHs

OH

OR

OH OH

R=Glc 3'-O-Methylquercetin 3-O-p-D-
glucopyranoside
R=Gal 3'’-O-Methylquercetin 3-O-B-D-

galactopyranoside

29

OH
OH
o
N Y
H H
OCHg
HO

7'S-methoxyl-N-trans-p-coumaroyl-
3',4'-dihydroxyphenylethylamine

OH

N
H

Ol

CH3

HO
3-(4-hydroxyphenyl)-N-[2-(4-hydroxyphenyl)-2-
methoxyethyl]-acrylamide

30

Tableau 1.3: Flavonoides isolés de solanum Rostratum

R1 R2 R3 R4 Composes

H OMe H OH 5,4’-dihydroxy-7-méthoxyflavone.
Genkwanine [46].

H OH H OH 7,4’-dihydroxy-5-méthoxyflavone [42].
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Partie 11 : Les Principaux Métabolites
Secondaire



Il composés phénoligues et terpénigues

1.1 Introduction :

Les substances naturelles issues des végétaux ont des intéréts multiples mis a profit dans
I’industrie : en alimentation, en cosmétologie et en dermopharmacie. Parmi ces composés on
retrouve dans une grande mesure les métabolites secondaires qui se sont surtout illustrés en
thérapeutique. La Pharmacie utilise encore une forte proportion de médicaments d’origine
végétale et la recherche trouve chez les plantes des molécules actives nouvelles, ou des
matiéres premieres pour la semi synthése [47].

On a longtemps employeé des remedes traditionnels a base de plantes sans savoir a quoi étaient
dues leurs actions bénéfiques. L’isolement de principes actifs datant du 19éme siécle, en
améliorant la connaissance des structures, a fait progressivement se séparer et parfois s’opposer
une phytothérapie traditionnelle souvent empirique avec une thérapeutique officielle incluant
les principes chimiques et végetaux dont la pharmacologie était mieux connue. Cette
thérapeutique officielle accepte parfois avec une certaine méfiance 1’emploi de végétaux ou
d’extraits complexes de végétaux dont I’action est confirmée par 1’'usage sans étre attribuée de
facon certaine a une molécule type [47].

Les métabolites secondaires font I’objet de nombreuses recherches basées sur les cultures in
vivo et in vitro de tissus végétaux Ceci est notamment le cas des polyphénols végétaux qui sont
largement utilises en thérapeutique comme vasculoprotecteurs, anti-inflammatoires, inhibiteurs
enzymatiques, antioxydants et antiradicaires, en particulier les flavonoides et les

proanthocyanidines [47].
1. 2- Classement des métabolites secondaires :

Les métabolites secondaires dépassant actuellement 100 000 substances identifiées,
appartiennent a trois classes principales [48][49] :

* Les terpénoides

* Les composés phénoliques

* Les alcaloides

1. 2-1 terpénoides ;

11. 2-1-1 Généralités

Dans le regne végétal, les terpénes sont classés dans la catégorie des métabolites secondaires.
Leur classification est basée sur le nombre de répétitions de 1’unité de base isoprene (a 5
atomes de carbone) [50,51,52]. A ce jour, avec plus de 30 000 molécules identifiées, les
terpénes constituent 1’une des plus polymorphes et des plus grandes familles de composés
naturels: hémiterpenes (C5), monoterpénes (C10), sesquiterpénes (C15), diterpénes (C20),
sesterpénes (C25), triterpénes (C30), tetraterpénes,(C40) et polyterpenes.
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X

Isoprene

Schéma n® 1.8: Structure de base des terpénoides

1. 2-1-2 classification :

Les divers squelettes triterpéniques peuvent étre classés en :
e composés aliphatiques comme le squaléne, surtout rencontré dans le regne animal et qui se
trouve egalement dans l'insaponifiable d'huiles végetales (Olive, lin, arachide).

e composés tricycliques comme ’onocérane.

e composés tétracycliques tels les stéroides et les phytostérols.

e composés pentacycliques tres fréquents chez les plantes comme les o et f amyrines.
Cette classification est baseée sur la structure du squelette carboné de I’hydrocarbure saturé dont
dérivent les triterpénes [53], ces métabolites sont regroupés en triterpenes tétracycliques
(Dammaranes, Cucurbitanes, Lanostanes) et pentacycliques (Lupanes, Ursanes, Oléananes et

Friedelanes) (Schéma 1-9).
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Schéma n® I — 9 : Principaux classes des triterpenes.
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La diversité au niveau structurale des triterpénes résulte des nombreuses conformations que
peut adopter le substrat acyclique. Pour une réaction de cyclisation donnée, c’est I’enzyme qui

impose cette conformation via tes interactions enzymes / substrat au sein du site actif [54].

Par exemple, les enzymes prényl-transférase et terpéne synthase sont responsable de la

diversification des triterpénes par deux réactions opérées sur des différents substrats : L’une

de I’addition répétitive d’unité C s, I’autre de la cyclisation.

Schéma n° 1 =10 : Oxydation du squaléne. [55]

C’est de la conformation initiale de I’époxysqualene sur la surface de ’enzyme que dépend

I’orientation de la biosynthése vers stéroides et les triterpenes d’autre part.

1 — si I’époxysqualéne est maintenu dans une conformation chaise-bateau-chaise-bateau, la
cyclisation conduit a un cation protostane précurseur immédiat, par une suite de migration 1,
2 de protons et de méthyles, des cycloartanes et des cucurbitanes (ces migration sont rendues
possibles par la disposition trans-antiparallele des protons et méthyles en C-17, C-13, C-14 et
C-8).

2 — si I’époxysqualéne est maintenu dans une conformation chaise- chaise- chaise-bateau,

la cyclisation conduite a un cation dammarane, qui peut aussi se réarrange :
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— soit par des migrations concertées conduisant au tirucallol et a 1’euphol, précurseurs

des limonoides et quassinoides.
— soit, et c’est le cas le plus fréquent, par formation d’un cycle supplémentaire ce qui
conduit aux triterpenes pentacycliques : Oléananes, Ursanes, Lupanes, Friedelanes et

taraxastanes, etc., [56].

Schéma n°l — 11 : Principaux cations dans la biosynthese. [57]
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Schéma n°l — 12 : La voie des Oléananes, Fridelines et Ursanes. [58]
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1. 2-2 FLAVONOIDES
11.2.2.1 INTRODUCTION :

Le terme flavonoide provenant du latin "flavus", signifiant "jaune", désigne une tres large gamme

de composés naturels appartenant a la famille des polyphénols. Ils sont considérés comme des
pigments quasi universels des végétaux. Ce groupe comprend comme son nom I’indique des
composés jaune mais aussi d’autres couleurs ou incolores. Structuralement, les flavonoides se
répartissent en plusieurs classes de moléecules, dont les plus importantes sont les flavones, les
flavonols, les flavanones, les dihydroflavonols, les isoflavones, les isoflavanones, les ch Icones,
les aurones, les anthocyanes et les tanins. Ces diverses substances se rencontre a la fois sous
forme libre ou sous forme de glycosides. On les trouve, d’une maniére trés génerale, dans toutes
les plantes vasculaires, ou ils peuvent étre localisés dans divers organes : racines, tiges, bois,

feuilles, fleurs et fruits.

Les flavonoides sont reconnus pour leurs nombreuses activités biologiques, citons par exemple les
activités antivirales, anti-inflammatoires et anticancéreuses. Ces activités sont attribuées en partie,
a la capacité de ces composes naturels a piéger les radicaux libres tels que les radicaux hydroxyles
(OH ) et superoxydes (O, ")

Nous aborderons dans un premier lieu la biosynthése des flavonoides, puis nous présenterons leur
classification et leur distribution nutritionnelle. eci sera suivi, dans une deuxiéme partie, par une
présentation de leurs activités biologiques.

Vers 1’an 2000 plus de 6500 flavo oides ont été identifiés [1]. lls ont une origine biosynthétique
commune et par conséque t, posséde t tous un méme squelette de base a quinze atomes de
carbone, constitué de deux unités aromatiques, deux cycles en Ces (A et B), reliés par une chaine

en Cs soit un systeme Cs-Cs-Cs [2], comme le montre la Figure 11.13 [3].

Schéma n°l-.13: Squelette de base des flavonoides
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11-2.2.2. STRUCTURE CHIMIQUE ET CLASSIFICATION :

La variation du degré d’oxydation de la chaine carbonée C 3 (formant, en général un

hétérocycle C, par condensation avec un OH phénolique du noyau A) détermine les
propriétés et la classification utile en sous-groupes ou famille dont les membres peuvent
porter des substituants différents au niveau du noyau B [12].

Le noyau B est relié a I’hétérocycle C dans les positions 2, 3 ou 4 comme le montre la figure

1.7.

1
8 o 2 3
7 \2 1
C 4
3
6
5
5 4 6

Schéman® 1.-14

Le Schéma I.-14 et le tableau 1-4 montre les différents sous-groupes dérivés des flavonoides

Tableau 1.4: Division des flavonoides

Flavones | Flavonols |Flavonone |lIsoflavones |Chalcones Aurones
Apigénine |Kaemférol |Eriodictyol |Génistéine |Butéine Sulfurétine
Lutéoline | quercétine Phlorétine

¢ 41 | | |
11.2.2.2.1 FLAVONES ET FLAVONOLS :

Comme nous avons mentionné ci-dessus, tous les types des flavonoides dérivent de la

4,2’ 4’ 6’-tétrahydroxychalcone et par conséquent, possédent tous au moins trois hydroxyles
phénoliques en C-5, C-7 et C-4’ (schéma |.-14), cela étant, I’un d’entre eux peut étre absent.
Dans plus de 90% des cas, le cycle A des flavones et flavonols est substitué par deux
hydroxyles phénoliques en C-5 et en C-7. Ces hydroxyles peuvent étre libres ou éthérifiés.
D’autres substitutions sont possibles avec des fréquences variables: hydroxyles libres ou
éthérifiés en C-7 et/ou en C-8, méthylation en C-7 ou en C-8, implication du C-6 et/ou C-8
dans une liaison carbone-carbone avec un sucre.

D’autre part, dans plus de 80% des cas, le cycle B est substitué en C-4’ ou disubstitu¢ en C-3’

et C-4’, ou moins fréquemment 3°,4°,5’-trisubstitué; ces substituants peuvent étre des groupes
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hydroxyles (OH) comme peuvent étre des methoxyles (OCHs). Les autres positions (C-2’ et
C-6’) ne sont qu’exceptionnellement substituées.

En plus, les flavonols se distinguent des flavones par la présence d’un groupement OH en
position C-3 .
11.2.2.2.2 FLAVANONES ET DIHYDROFLAVONOLS :

Les flavanones et les dihydroflavonols sont caractérisés par ’labsence de la double 1 entre Co-

Cs et par la présence de centres d’asymétrie (Schéma I.-14). Les variations struc urales son de
méme nature que celles décrites pour les flavones et les flavonols. Les dihydroflavo ols se
distinguent des flavanones par I’hydroxylation de la position C-3. Cette class d flavonoides
semble un peu moins fréquente que son homologue insaturé rassemblant les flavones t

flavonols.
112. 2.2.3FLAVAN-3-OLS, FLAVAN-3.4-DIOLS ET ANTHOCYANIDOL

A la différence des flavonoides décrits ci-dessus, ces trois groupes de molécules sont toujours

hydroxylés en position 3 et se caractérisent par I’absence du groupe carbonyle en C-4. Cette
position peut étre libre (cas des flavan -3- Is et anthocyanidols) ou hydroxylée (cas des flavan-
3,4-diols). Les flavan-3-ols et les flavan-3,4-diols sont a ’lorigine des polyméres flavaniques
appelés proanthocyanidols ou tanins condenseés.

Les anthocyanosides sont caractérisés par I’engagement de 1’hydroxyle en position 3 dans une
liaison hétérosidique. On trouve parmi ces composés, le pélargonidine-3-O-glucoside et le
cyanidine-3-O-ruti ose ou kéracyanine. Les plus fréquents sont le pélargonidine et la
cyanidine

112.2.2.4. CHALONES ET AURONES :

Les chalcones sont différents des autres types de flavonoides cités au-dessus. D’une part 1’

uverture du noyau pyranique central d’autre part elles sont constituées par deux unités
aromatiques reliées par une chaine tricarbonée, cétonique, o,p-insaturée (Figure 1.15). Le
noyau B est assez fréquemment non substitué, alors que les substitutions sur le cycle A sont le
plus souvent identiques a celles des autres flavonoides.

Les aurones sont caractérisées par une structure de 2-benzylidéne coumaranone.

Pour ces deux types de molécules, la numérotation des positions est différente des autres

flavonoides décrits precédemment (Figure 1.15).
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Chalcone

Aurone

Schéma 1.-15: Structure des chalcone et Aurone

Tableau 1.5 : les différentes classes de flavonoides

CLASSES PRINCIPALES SUBSTANCES

Dérivés Structure Nom de la Nom Hydroxylation
famille

Phenyl-2- Flavone Apigénine 57,4

chromone Flavonol myricétine 3,5,7,3,4,5
Flavanone butine 7,3, 4
(C2-Cslaison
simple)

Phenyl-2- Catéchines gallocatechine 5,7,3,4,5

chromone (flavanols-3)

Phenyl-3- Isoflavone Genisteine 57,4

chromone

Flavylium Anthocyanidine | cyanidine 3,5,7,3,4

Chalcone Chalcone Buteine 3,4,2°, 4
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Tableau 1.5 : (suite)

Aurone Aurone aureusidin 4,6,3’, 4

11.2.2.3. Biosynthese des flavonoides :

Les composés de départ sont la malonyl-CoA et les dérives-CoA de 1’acide cinnamique
(cinnamoyl-CoA) : ces derniers se forment avec I’intervention de cinnamoyl-CoA ligase.
C’est I’acétyl-CoA carboxylase qui prépare le malonyl-CoA ou trois molécules de cette
derniére et a cinnamoyl-CoA produisent a I’aide de la chalcone synthase, la structure de base
en C-15 sous forme d’une chalcone soit la 4,2 ,4”,6’-tetrahydroxychalcone [59]. Ce e ch Icone
est I'intermédiaire caractéristique de la biosynthése des divers flavonoides. Elle est en équil
bre avec les flavanoides. Cet équilibre étant contrélé par une enzyme la chalco e isomérase,
cette derniére induit une fermeture stéréospécifique du cycle (addition syn. sur la double

liaison) conduisant a la seule (2S)-flavanone [60].

Les aurones derivent directement des chalcones;

L’oxydation des flavanones suivi de réarrangement, c’est-a-dire le déplacement d’un
groupement aryle de C-2 a C-3 en prése ce d’e zyme Isoflavone synthase conduit a la
formation d’isoflavone ; elle est considérée comme une réaction spécifique pour la biogenése
des isoflavonoides [61] ou le composé 2-hydroxy isoflavone est considéré comme un
intermédiaire [62];

L’introduction d’une double liaison entre C-2 et C-3 dans les flavanones conduit a la
formation des flavones cette réaction est catalysée par deux types d’enzymes différentes: la
flavone synthase | et la flavone synthase Il (FNSI et FNSII);

L’hydroxylation des flavanones en position 3 conduit aux dihydroflavonols, cette réaction est
catalysée par I’enzyme flavanone 3-hydroxylase;

Le dihydroflavonol est considéré comme un intermédiaire direct pour la synthese des
flavonols et des flavan-3,4-diols. Ce dernier est un intermédiaire biosynthétique dans la
formation des proanthocyanidines des anthocyanidines et catéchines (flavanols);

Les flavonols sont formés par 1’introduction d’une double liaison entre C-2 et C-3 dans les

dihydroflavonols en présence d’enzyme flavonol synthase.
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Schéma 1.-16: schéma illustrant les différentes réactions enzymatiques conduisant aux
principales familles des flavonoides.
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11.2.2.4 SUBSTITUTION DU SQUELETTE FLAVONIQUE :

a) L’hydroxylation :

D’une maniére générale pour les flavones et les flavonols, et d’aprés les réactions de
biogenese (figure 1.16), les hydroxyles en positions 5 et 7 du noyau A et I’hydroxyle en
position 4” du noyau B sont considérés comme originaux et existent avant la constitution du
noyau chalcone [63].

L’hydroxylation du noyau B dans la position 3’ se fera apres la fermeture de I’hétérocycle C,
c'est-a-dire apres la formation du squelette chalcone, tandis que la polyhydroxylation sur le
noyau B (les positions 3°, 5”) se fera par le biais des enzymes (hydroxylases) [64, 65].

Les positions 2’ et 6’ du cycle B sont rarement hydroxylées [64].

b) La méthoxylation ou méthylation :

La méthylation se fait uniquement en C-6 et ou C-8 par contre la fixation du groupement
éthyle se fait apres celle du groupement hydroxyle et nécessite la présence d’une enzyme (O-
ethyltransferase) qui joue le réle de transporteur a partir de la S-adenosyl-methionine (SAM)
qui représente le donneur du radical méthyle. Cette transformation se fera avant la formation
du noyau chalcone [66, 67].

Cette réaction de méthylation peut également se faire sur le noyau A (carbones 5, 6, 7, 8),
noyau B (carbones 2°, 3°, 4°, 5°) et I’hétérocycle C (carbone 3) aprés la formation du noyau
chalcone dans le cas de flavones et flavonols [66].

¢) La O-glycosylation

Elle s’effectue entre un hydroxyle du squelette flavonique et un hydroxyle alcoolique du sucre
(glucose, rhamnose, xylose, galactose et arabinose). La O-glycosylation se fait en présence de
I’enzyme Glycosyltransferase et un donneur de sucre comme UDP-Glu (Uridine diphosphate
glucose).

D’une maniére générale, I’hydroxyle de la position 7 constitue le site préférentiel de la
glycosylation dans le cas des flavones alors que dans le cas des flavonols c’est I’hydroxyle de
la position 3 [68].

d) La C-glycosylation :

Les flavonoides C-glycosylés ne sont pas rares, on y trouve plus de 350 hétérosides [69].
Dans ce type de composés, le sucre est lié directement au cycle benzénique par une liaison
carbone-carbone. Cette liaison résiste a I’hydrolyse acide [70].

D’une maniére générale, la liaison carbone-carbone est rencontrée souvent en position C-6 et

ou en position C-8.
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11.2.2.5. DISTRIBUTION ET LOCALISATION :

Les flavonoides sont largement abondants dans les 1égumes feuilles (salade, choux, épinards,

etc.), ainsi que da s les téguments externes des fruits. On les trouve principalement dans les
agrumes : citrons, oranges, pamplemousses, et dans une moindre mesure : abricots, cerises,
mares, raisins, papayes, brocolis, tomates et sarrasin. On en trouve également en quantité dans
nombreuses plantes médicinales.

Récemment, de nombreux travaux ont montré que certains fruits et Iégumes sont trés riches en
flavonols, flavones et flavanones [71-73].Le tableau 1.6 regroupe la distribution nutritionnelle

de certains flavonoides [71-73].

Tableau 1.6: Sources alimentaires des flavonoides

Flavonoides Aliments

Flavanones

Naringénine fruits du genre citrus
Flavones

Chrysine peau des fruits

apigénine persil, thym, romarin, céleri
lutéoline persil, céleri

Les flavones apigénine et lutéoline sont trés spécifiquem nt dét cté s da s les herbes
aromatiques comme le persil, le thym, le romarin et le céleri. Pour ce d i r, les
concentrations de ces deux flavones sont largement supérieures a celles présentes ans les
tiges. Cependant, leurs analogues hydrogénés (flavanones), I’hespérétine et la naringénine
sont exclusivement présents dans les agrumes [72]. Dans les tomates, il y a autant de
naringénine que de quercétine. Cette derniere comme flavonol se retrouve de faco majoritaire
dans la quasi-totalité des végétaux. Le kaempférol, autre flavonols, y est également largement
détecté. Les isoflavones sont largement distribuées dans des légumes comme le soja, les
haricots verts, les haricots noirs et les pois. En effet, cela est reporté dans le tableau 1.7 ou on

a la repartition des 4-oxo flavonoides dans quelques fruits et Iégumes.

30




Tableau 1.7 : Teneur en 4-oxo-flavonoides de quelques fruits et Iégumes [73]

Fruits et ’égumes mg/kg poids Aglycones

Persil 500 Apigénine

Ciboulette 110 Quercétine + Kaempférol
Chou frisé 150 Quercétine + Kaempférol
Chou frisEé (serré) 105 Quercétine + Kaempférol
Laitue 320 Quercétine

Oignon 300 Quercétine + Kaempférol
Endives 290 Kaempférol

Poireau 100 Quercétine + Kaempférol
Céleri 100 Apigénine + Luteoline
Haricots verts 70 Quercétine + Kaempférol
Choux de Bruxelles 65 Quercétine + Kaempférol
Brocolis 35 Quercétine + Kaempférol
Tomate 10 Quercétine + Kaempférol
Chou-fleur 3 Quercétine + Kaempférol
Pomme de terre 3 Quercétine + Kaempfeérol
Orange 1700/2800 Hespérétine
Pamplemousse 2700/6000 Naringenine

Moyrtilles cultivEes 165 Quercétine

Cerises aigres 86/100 Quercétine + Kaempférol
Cerises douces 12 Quercétine + Kaempférol

Les anthocyanes conféerent aux fruits et légumes leurs teintes rouges ou bleutées. lls se
trouvent surtout dans les myrtilles, cassis, airelles, groseilles, mais également, a un degré
moindre, dans tous les autres fruits rouges comme les raisi s, les raises et les framboises. On
peut aussi les trouver dans certains légumes comme le chou rouge et les radis.

Le monde animal est lui aussi concerné par les flavonoides. Par exemple la chrysine, la
quercétine, et la galangine se trouvent dans la propolis des abeilles. Ces insectes les
synthétisent a partir des sécrétions de bourgeons de nombreux arbres comme le bouleau,

’aulne, le sapin, et les modifient grace a leurs enzymes salivaires.
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11.2.2.6. PROPRIETES DES FLAVONOIDES :

Une des propriétés majeures des flavonoides est de contribuer a la couleur des plantes et

notamment a celle des fleurs. Or, c’est par la couleur de ses fleurs que la plante exerce un
effet attracteur sur les insectes et les oiseaux pollinisateurs, assurant par ce biais une étape
fonda entale de sa reproduction. On peut également noter que les flavonoides, en repoussant
certains insectes par leur godt désagréable, peuvent jouer un rdle dans la protection des
plantes. Les flavonoides montrent d’autres propriétés intéressantes dans le contrdle de la
croissance et du développement des plantes en interagissant d’une maniére complexe avec les
diverses hormones végétales de croissance. Certains d’entre eux jouent ¢galement un réle de
phytoalexines, c’est-a-dire de métabolites que la plante synthétise en grande quantité pour
lutter contre une infection causée par des champignons ou par des bactéries.

Par ailleurs, les flavonoides présentent un intérét thérapeutique qui date de la découverte de la
vitamine C par Szent Gyorgyi (Prix Nobel, 1937) [74], chercheur de 1’Université de Szeged
(Hongrie), qui a constaté que les symptdmes hémorragiques du scorbut, liés a la fragilité ou
I’hyperperméabilité des vaisseaux, étaient guéris par des extraits de paprika ou de jus de
citron, riches en vitamine C et flavonoides. Cette action a été appelée propriété vitaminique P

(P et nt a premiere lettre du mot perméabilité).

Malgre ces premiers résultats prometteurs, les recherches ne permitent pas en suite d’atribuer
un réle essentiel aux divers polyphénols du monde végétal. A partir des années quatre-vingts,
c’est la découverte du role des radicaux libres dans les processus pathologiques qui a relancé
"I’intérét pour ces molécules dont les propriétés antioxydantes sont trés marqués.

11.3. ACTIVITE ANTIOXYDANTE:

L'oxygéne est essentiel a la vie, mais en méme temps représente une source d'agression

constante pour les organismes vivants par les radicaux libres. Si la production de ces derniers
n'est pas contr6lée d'une maniére adéquate, ces formes réactives de I'oxygene causent des
dommages oxydatifs aux macromolécules biologiques, modifiant leurs propriétés et par Ia, la
structure et la fonction des cellules. Les radicaux libres participent a la pathogenese d'un
nombre croissant de maladies, dont le cancer et I'artériosclérose. Ils sont aussi impliqués dans
I'asthme, I'inflammation, la neurodégénerescence, la maladie de Parkinson et le mongolisme.
Les inhibiteurs de radicaux libres tels que les polyphénols constituent de ce fait une arme
relativement efficace pour la prévention et le traitement de ces diverses affections. En effet au

sein de l'organisme, les flavonoides protegent les acides gras insaturés, les protéines et le
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matériel génétique. Ils contribuent également a prévenir les cancers et les maladies cardio-
vasculaires, a renforcer I'activité du systeme immunitaire, a faire face aux polluants exogenes
de toutes origines et enfin a ralentir le processus de vieillissement [75].

Les résultats obtenus pour 1’étude de 1’activité antioxydante des flavonoides, ont montré que
leur activité antioxydante est essentiellement liée a leur structure.

a) Comparaison de ’activité antioxydante des différents 3.5.7.3’.4’—pentahydroxy

flavonoides
Une étude de I’activité antioxydante de trois flavonoides (figure 1.17) hydroxyles aux mémes
positions [un flavonol (la quercétine) ; un flavan-3-ol (la catéchine) et un anthocyane (la

cyanidine)] a montré que 1’activité de la quercétine est deux fois plus élevée que celle de la
catéchine. Ceci est di au fait que la quercétine possede une double liaison Co-C3 et une

fonction 4-oxo. La cyanidine avec une structure conjuguée, a approximativement la méme

ctivité antioxydante que celle de la quercétine [75].

OH
oH
HO o O
O HO
oH ‘
OH o
OH

Quercetine catéchine Cyanidine

Schéma 1.-17: 3,5,7,3” ,4* —pentahydroxy flavonoides

b) Importance de I’ortho-dihydroxy du cycle B des flavonoides :

La présence de deux groupements hydroxyles ortho sur le cycle B d’un flavonoide
(quercetine) lui donne une activité meilleure que celle ou on a deux hydroxyles en position
méta, ou un seul hydroxyle. Ce qui montre I’importance de la structure ortho-dihydroxy du

cycle B [75].

c) Le role du groupe 3-OH sur le cycle C et la double liaison Cp-C3 :

La glycosylation du groupement 3-OH de la quercétine (cas de la rutine) ou sa suppression

(cas de la lutéoline) diminue I’ ctivité antioxydante. Ceci démontre 1’importance du groupe 3-

OH en combinaison avec la double liaison C»-C3 adjacente a la fonction 4-oxo [74,75].
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d) L’effet de la glycosylation et la O-méthylation sur ’activité des flavones et

flavanones :

La comparaison de la naringénine avec le naringoside (Figure 1.18) montre que la
glycosylation du groupe 7-OH diminue largement I’activité antioxydante. Des effets
similaires sont observés quand 1’hespérétine est comparée avec son rutinoside (hespéridine),
et la lutéoline avec son 3’,7-diglucosides. La O-méthylation du groupe 7-OH a donné des
résultats semblables [75-76] et [78-79].

Schéma 1.-18: Influence de la glycosylation sur ’lactivité antioxydante des flavones des
flavones

et des flavanones (les valeurs sont exprimées en mM) [75]

» La structure ortho-dihydroxy sur le cycle B (groupement catéchol) qui confere la stabilité au

radical flavonoxy et participe a la délocalisation des électrons.

» Ladouble liaison C»- C3 en conjugaison avec la fonction 4-o0xo.

» Laprésence du groupe 3-OH en combinaison avec la double liaison C»-C3.

A titre d’exemple, la quercétine satisfait a tous ces critéres, elle dérive du motif flavonol. Sa
structure articuliere lui confére les caractéristiques les plus souvent mises en avant dans
I’activité d’un flavonoide : le cycle catéchol et I’insaturation en position 2 conjuguée avec la

fonction carbonyle en position 4. De plus elle possede les trois sites de complexation co uné
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ent admis pour les flavonoides figurel.19. Elle est le composé le plus actif de la famille des

flavonoides [75].

H

_--Site
\O’ 5

oO-----

/
o. ,O----Site,
H 'Sité,
Quercetine

Schéma 1.-19: structure de la quercétine, numérotation des sites potentiels de chélation

11.3.1. AUTRES ACTIVITES BIOLOGIQUES DES FLAVONOIDES :

De nos jours, les propriétés thérapeutiques des flavonoides sont largement étudiées dans le

domaine médical ou on leur reconnait des activités biologiques et pharmaceutiques.

Ils sont notamment : antiallergiques [79,80], anti-inflammatoires [81, 82], antihypertenseurs
[83], anti-influenzas [84], antifongiques [85], antivirales [86], antiulcéreux [79, 87],
antiradicalaires [88,89], et on leur reconnait également une activité anti-malaria [90]. Les
flavonoides peuvent aussi empécher le diabéte ou du moins le réduire en inhibant’lenzyme
aldose réductase [91]. Ong et Khoo ont reporté que la myricétine posséde un effet

hypoglycémiant chez des animaux diabétiques [92, 93].

I1-4 Lignanes

Le terme lignane a ’origine présenté par Haworth en 1936 [94], désigne habituellement des
composés naturels dimeres dont le squelette résulte de 1’établissement d’une liaison entre les
carbones des chaines latérales de deux unités dérivées du 1-phénylpropane (liaison 8-87)
(Figure 1-20)

Schémal-20 : structure de base de lignane
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I11-4-1. Classification des lignanes

Selon le mode de jonction de I’atome d’oxygéne (un ou plusicurs) dans le squelette carbone,

et selon le type de cyclisation, on peut classer les lignanes en six groupes structuraux (Figure
1-21), [95]

les lignanes dibenzylbutane 11 T

Les Aryltétralines etles Arylnaphtalénes

Les lignanes monofuranique (trois type)

OQ

'liaison 7-0-7" 'liaison 9-O-7"

liaison 9-0-9'
) O

(¢}
O i
Q O )
Les lignanes furano furanique
Les lignanes butyrolactone

Leslignanes dibenzocyclooctane

Schéma I.- 21: Principaux types des lignanes

A cette diversité structurale des lignanes, la présence des centres chiraux ajoute a ces
molécules une diversité énantiomérique dépendante de la configuration absolue des carbones
asymétriques. Ces métabolites existent soit uniquement sous la forme d’un seul énantiomeére
(dibenzylbutanes), ou en mélange d’énantiomeres dont la composition peut étre variable (les

furofuranes et les furanes), et parfois sous forme d’un mélange racémique. [96].
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11-4-2 Activités biologiques des lignanes

Les fonctions biologiques des lignanes restent inconnues. La forte toxicité de certains de ces

composés, tels que la podophyllotoxine, a mené au postulat, généralement bien accepté, que
les lignanes pourraient étre des molécules de défense protégeant la plante contre les
herbivores et les pathogénes . A 1’appui de ce postulat, il existe des travaux qui ont mis en
évidence des propriétés insecticides, antifongique ou encore antibactérienne, antivirale,
antihépatotoxique, anticancéreux, et antimicrobienne. Les lignanes possédent également des
propriétés antioxydante [97,98]. Leur accumulation dans certaines graines oléagineuses (dans
les graines de lin par exemple), pourrait suggérer un role de protection des acides gras contre
les phénoménes d’oxydation. Les lignanes diarylfuranofuraniques tels que le sésaminol ont

démontré des propriétés antioxydante expliquant ainsi la stabilité de cette huile [99].
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Chapitre 11 : Travaux
Experimental



II. 1. ETUDE PHYTOCHIMIQUE DE I’ESPECE SOLANUM
ROSTRATUM :

I1. 1. 1. DESCRIPTION BOTANIQUE DE L’ESPECE :
- a) PLACE DANS LA SYSTEMATIQUE :

Embranchement:

* Classe: Magnoliopsida
* Ordre: Solanales

* Famille: Solanaceae

* Sous-famille: Asteridae
* Genre : Solanum

* Espéce: Solanum rostratum

- b) DESCRIPTION BOTANIQUE :

Herbe annuelle a c. 1 m, vert ou gris-vert, pubescent avec des poils stellaires et minuscules

glandulaires; pigquants a 1 cm de long, abondants sur la plupart des parties.

Feuilles ovales ou ovales-oblongues; limbe de 2-10 cm de long, 1-8 cm de large, concolore,
lobé; les lobes obovaux, les inférieurs formant souvent des folioles; pétiole a 5 cm de long,
décurrent.

Inflorescence a 10 fleurs; pédoncule de 15-30 mm de long; rachis jusqu'a 6 cm de long,
pédicelles de 5 a 10 mm de long. Calice de 6-10 mm de long, agrandi en fruits; lobes
étroitement triangulaires, 3-5 mm de long. Corolle irréguliérement en rotation, 30-40 mm de
diameétre, jaune vif. Quatre antheres de 6-8 mm de long, droites, la cinquiéme de 10 mm de
long, incurvées.

Berry globuleux, 10 mm de diamétre, séchant noiratre, peau de papier. Graines de 2-2,5 mm

de long, brunatre foncé ou noires. [100]
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[155]Figure n° 111-1 : Photo de Solanum rostratum

1. 1. 2. MATERIEL VEGETAL :

Les parties aériennes de S. rostratum ont été récoltées a la fin avril 2009 (stade de floraison) a

Constantine, en Algérie. Les parties aériennes fraiches ont été séchées jusqu'a température
ambiante.
11.1. 3. EXTRACTION :

Le poids de la matiere végétale séchée est de 1400g. Les parties aériennes sont coupées en

petits morceaux, elles sont ensuite extraites par macération dans un mélange Methanol-Eau

température ambiante (80 :20 V) pendant 24 heures. Cette opération est répétée trois fois. Les
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diverses fractions récupérées sont ensuite réunies et évaporées sous pression réduite a une
température inférieure & 70 °C jusqu'a I'obtention d'un résidu sirupeux. Ce dernier est repris
par de l'eau bouillante, une décantation pendant une nuit permet 1’élimination de la
chlorophylle.

Apres filtration, la phase aqueuse obtenue est épuisée successivement par une extraction
liquide-liquide dans une ampoule a décanter en utilisant des solvants non miscibles a 1’eau et
de polarité croissante en commencant par le chloroforme, puis ’acétate d’éthyle et en dernier
le n-butanol. Les phases organiques ainsi obtenues (chloroforme, acétate d’éthyle et n-
butanol) sont séchées par du sulfate de sodium anhydre pour éliminer toutes traces d’eau, puis
filtrées et enfin concentrées a sec sous pression réduite et pesées.

Le processus d’extraction est résumé par 1’o