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Introduction :

L'usage thérapeutique des plantes remonte aux temps les plus reculés de I'histoire
de I'hnomme. En effet, I'histoire officielle de la phytothérapie prend ses "racines" il y a
plusieurs millénaires. On en retrouve la trace dans a peu prées toutes les civilisations,
sur les cinqg continents. La notion de tradition reste particulierement attachée a cette
thérapeutique. Cette tradition reste vive dans certains pays, en Chine en particulier.
En Occident, l'utilisation thérapeutique des plantes s'est peu a peu estompée, au
profit de la synthese de molécules chimiques. Cependant depuis une dizaine
d'années, on constate un vif regain d'intérét pour les plantes qui ne cesse de croitre

aujourd’hui.

L'Homme a toujours puisé dans la nature de quoi calmer sa douleur et guérir ses
maux. Dans les pays en développement, 80% de la population de soignent avec des
remedes traditionnels, extraits de plantes. Nos médicaments « modernes »,
comprenant un voire deux principes actifs et non un mélange de substances, doivent
aussi leur existence a la biodiversité naturelle. Morphine, quinine, digitaline, ne sont
gue quelques exemples des multiples médicaments issus de plantes couramment
utilisés. Les plantes sont a I'origine de la plupart de nos médicaments : Deux
médicaments vendus en pharmacie sur trois seraient d’origine naturelle et cette

«pharmacie verte» pese quelque 30 milliards de dollars par an.

Etymologiquement, la myrtille, Vaccinium myrtillus est une petite myrte, du latin
myrtus lui-méme issu du grec murtos. Malgré leur vague ressemblance, la myrte et la

myrtille n‘ont pas de proche parenté au niveau botanique.

La myrtille est utilisée depuis de siecles, voire méme depuis des millénaires, bien
gu'’il soit difficile d’établir précisément l'identité de certaines espéces de Vaccinium
utilisées dans le passé. La connaissance de ses vertus a longtemps été purement
empirique et parfois fondée sur une théorie selon laquelle les plantes "signaient”
leurs propriétés par certains aspects de leur morphologie. Ce n'est qu'au X|xeme
siécle, avec I'étude chimique des substances contenues dans les plantes, que les
choses deviennent réellement scientifiques. A partir de cette époque, les vertus

thérapeutiques de certaines plantes sont scientifiqguement prouvées, leurs principes



actifs identifiés et parfois extraits ou copiés pour en faire des médicaments. Depuis,
les extraits de Vaccinium myrtillus sont largement utilisés en Europe et en Amérique
du Nord. Par exemple, Vaccinium myrtillus a la réputation d’avoir été consommée au
cours de la seconde guerre mondiale par les pilotes de la Royal Air Force (RAF) pour
ameliorer l'acuité visuelle par faible visibilité. Hélas pour la lIégende, le Centre de
médecine aéronautique de la RAF, interrogé, dément que les pilotes aient recu des
myrtilles, de la confiture de myrtille voire des extraits.

Mais Vaccinium myrtillus n’est pas utilisée uniquement pour ses propriétés
thérapeutiques.

La cueillette et le commerce de Vaccinium myrtillus étaient couramment pratiqués
aux 19e et 20e siecles. Les myrtilles étaient destinées a la vente au détail, a la
distillerie, a la coloration des vins, a la fabrication de confitures et de péatisseries. Les
gens en conservaient aussi pour leurs besoins personnels, notamment dans leur
pharmacopée en raison de leurs vertus thérapeutiques. La cueillette et le commerce
des myrtilles ont cependant disparu progressivement apres les années 1950. Les
raisons principales de ce déclin sont la raréfaction des populations de myrtilles due
aux reboisements en épicéa, qui ne laissent pas filtrer de lumiere en suffisance, et
l'instauration des congés payés en 1936, qui apporterent un supplément de rentrées
financiéres aux salariés, les dispensant peu a peu de ce travail saisonnier. Mais
certaines des utilisations populaires de Vaccinium myrtillus perdurent encore et sont

pratiquées en Europe de I'est et en Europe du nord.

Le travail effectué dans cette thése est de mettre a jour les informations scientifiques

disponibles sur Vaccinium myrtillus.

Tout d’abord son étude botanique sera traitée; une description de la plante, sa
classification dans le régne végétal ainsi que sa culture. Aprés I'étude de son
environnement, et de sa morphologie il faudra s’intéresser a sa composition
chimique, surtout a la composition des organes qui sont utilisés. De ses utilisations,
les capacités thérapeutiques et pharmacologiques de Vaccinium myrtillus seront plus
spécialement détaillées ensuite pour terminer par Il'aboutissement des
connaissances acquises, ses utilisations en thérapeutique, les médicaments

concernés ainsi que ses utilisations traditionnelles qui persistent encore.



Premiere partie :
Botanique



) Botanique

A) Classification

1) Rappels

La classification scientifiqgue ou taxonomie, a d’abord divisé les étres vivants en deux
groupes (végétal/animal) et a évolué pour aboutir & la constitution de cinq regnes du

vivant, selon leur biologie :

* Les procaryotes (archéo- et eubactéries)
* Les protistes (eucaryotes unicellulaires)
* Les champignons

* Les végétaux

e Les animaux

Ces trois derniers groupes sont tous les trois des organismes eucaryotes

multicellulaires.

Chez les végétaux, la classification se fait en fonction de leur structure cellulaire et

de leur complexité d’organisation, ce qui permet de distinguer :
- les végétaux procaryotes : bactéries et cyanobactéries

- les végétaux eucaryotes ; chez lesquels on distingue trois grands types
d’organisation.

Les thallophytes (algues, lichens, champignons) caractérisées par un thalle, appareil

végetatif peu différencié.

Les bryophytes (mousses et hépatiques) ou I'appareil végétatif commence a se

différencier en tige et feuille.



Les tracheophyta (ou cormophytes, « végétaux supérieurs ») avec leur appareil
végétatif bien différencié en tige, feuille et surtout vaisseaux conducteurs de seve

(phloéme et xyléme).

Avec la différenciation qui se complexifie on passe de plantes aquatiques ou vivant
dans des milieux humides (thallophytes) a des plantes totalement adaptées au milieu
terrestre (trachéophyta) par la présence d’un axe aérien dressé ou cormos, d’ou leur

nom de Cormophytes.

Ce stade de trachéophyta est acquis chez les ptéridophytes (fougeres) et les

spermaphytes (plantes a graines).

Les spermaphytes sont encore appelés Phanérogames (du grec, Ophaneros , visible
et gamos, mariage), leurs structures reproductives étant facilement observable
(fleurs, cbnes des coniféres) et contrairement aux autres veégétaux dénommés
Cryptogames (vasculaires ou non) en raison des modalités, en général, peu visible

de leur reproduction (du grec kruptos, caché)

2) Nomenclature

La myrtille fait parti des végétaux eucaryotes mais plus précisément :

* L’embranchement des spermaphytes ou phanérogames (« plantes a
graines »)

* Sous embranchement des angiospermes (« plantes a fleurs »)

» Classe des Dicotylédones

* Sous-classe des Astéridées (pétales et carpelles soudés)

* Ordre des Ericales

* Famille des Ericacées
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Bien que les limites de la famille des Ericaceae soient bien définies, il existe de
nombreuses subdivisions en sous-familles et en tribus établies en 1971 puis révisées
par les travaux de Stevens en 2004 (Stevens, 1971 ; Stevens et al, 2004).

Les relations phylogénétiques au sein des Ericaceae ont été étudiées au moyen
d’analyses cladistiqgues basées sur la combinaison de caractéres phénotypiques
(Morphologie, anatomie, nombre de chromosomes et métabolites secondaires) et de
caracteres moléculaires (séquences de nucléotides) (Kron et al, 1986 ; Stevens et al,
2004), et ont permis d’obtenir une classification moléculaire.

Les Ericaceae se répartissent en 8 sous-familles, elles-mémes subdivisées en tribus.

Figure 1 : Position systématique et classification infra-familiale des Ericaceae selon

I’Angiosperm Phylogeny Group [Stevens, 2001].
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B) Description et caractéristiques

1) Les Ericaceae

C'est une grande famille cosmopolite qui est représentée par 124 genres (dont
Arbutus (arbousier), Calluna (calune), Erica (bruyere) et environ 4 100 espéces
(Maberley, 1987). Les plantes regroupées dans la famille des Ericaceae sont pour la
plupart calcifuges, elles prospérent dans les sols acides. Les Ericaceae prédominent
en Arctigue, dans les régions tempérées et dans les montagnes tropicales et
extratropicales du sud-est de I'Asie et d’Amérique avec une forte concentration dans
’Himalaya, en Nouvelle-Guinée et dans les Andes.

En général, la plus grande densité ainsi que la plus grande diversité des Ericaceae
se retrouve sous les climats méditerranéens notamment en Australie et en Afrique du
Sud (Stevens et al, 2004).

Beaucoup de plantes connues de cette famille vivent dans les climats tempéres,
comme la canneberge, la myrtille, la bruyere, les rhododendrons et les azalées.

Toutefois, la famille contient aussi de nombreuses espéces tropicales.

Figure 2 : Répartition mondiale des Ericaceae selon Stevens (Stevens, 2001).
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La famille des Ericaceae se compose d'herbes, d'arbustes et d'arbres a feuilles qui
sont en général alternes, simples et sans stipules, et des fleurs hermaphrodites. Les
fleurs montrent une variabilité considérable. Les pétales sont souvent soudés
(gamopétale) avec des formes allant de tubes étroits jusqu’en forme de cuvette. Les
corolles sont généralement radialement symétrique (actinomorphe), mais beaucoup
de fleurs du genre Rhododendron sont quelque peu bilatéralement symétriques
(zygomorphe).

Les récentes recherches génétiques par I'Angiosperm Phylogeny Group ont abouti a
l'inclusion des anciennes familles Empetraceae, Epacridaceae, Monotropaceae,
Prionotaceae et Pyrolaceae dans les Ericaceae.

La plupart des Ericaceae, a l'exception de Monotropaceae, Prionotaceae et
Pyrolaceae forment un port végétatif éricoide et sont caractérisées :

- par des tiges d’aspect contourné, conséquence d’'une croissance trés lente (d’ou
leur emploi dans la fabrication de pipe).

- par des feuilles étroites dont les bords du limbe sont pourvus de poils et se replient
sur eux méme protégeant leur face inférieure, portant les stomates, contre

I'évaporation.

-des racines qui entrent frequemment en symbiose avec des champignons, les

mycorhizes, capables d’exploiter directement la matiére organique en décomposition.

De plus cette relation symbiotique est considérée comme cruciale pour la survie des
especes de cette famille dans un environnement mondial stressant et édaphique.
(Cairney et Meharg, 2003)
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2) Vaccinium sp

Le genre Vaccinium regroupe plus de 400 espéces, dont les plus répandues sont :

Vaccinium angustifolium (airelle a feuilles étroites, bleuet sauvage)

L'airelle a feuilles étroites, le bleuet ou bleuet sauvage au Canada, ou le Vaccinium
angustifolium (nom scientifique) est un arbuste de 30 cm, étalé et tres ramifié
croissant dans I'est de 'Amérique du Nord. Le bleuet ne pousse qu’en Amérique du

Nord, alors que la myrtille pousse aussi en Europe et en Asie.

Vaccinium corymbosum (airelle en corymbe, bleuet cultivé)

L'airelle en corymbe donne les baies les plus grosses, ayant facilement 2 cm de
diameétre. C'est I'espece la plus cultivée en Amérique du Nord, particulierement dans

I'est des Etats-Unis.

Vaccinium myrtilloides (airelle fausse-myrtille, bleuet)

La fausse-myrtille est un arbuste de 30 cm fréquentant les milieux secs au sol
grossier ou les lieux humides, tels les tourbieres. Elle partage souvent les mémes
habitats avec l'airelle a feuille étroite (Vaccinium angustifolium), avec laguelle elle est

souvent confondue.

Les fleurs, campanulées, sont blanches ou rosées.
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Vaccinium oxycoccos

La canneberge (ou grande airelle rouge d'’Amérique du Nord) est un arbrisseau qui
croit dans les tourbieres des régions froides. Sa présence caractérise les sols a
sphaignes, imbibés d'eau. Le fruit de canneberge (Vaccinium macrocarpon) est aussi
reconnu pour ses qualités thérapeutiques. Place de la canneberge (Vaccinium
macrocarpon Aiton) dans le traitement des infections urinaires (cf. Chaspoul florent.

These d’exercice : pharmacie : Nancy 1. 2008).

Vaccinium uliginosum (airelle uligineuse ou Myrtille des marais)

La myrtille des marais (Vaccinium uliginosum) appelée aussi « orcette », « airelle des
marais », « airelle bleue » ou « embrune » a des baies globuleuses, bleu noir,
ressemblent beaucoup aux myrtilles (Vaccinium myrtillus) mais la pulpe intérieure est

blanche et non rouge.

Des extraits de Vaccinium uliginosum entrent, pour leur pouvoir inhibiteur de la
tyrosinase et anti-cytokines, dans la composition de produits cosmétiques destinés a

lutter contre le vieilissement de la peau par les rayons ultraviolets.

Vaccinium vitis-idaea (airelle vigne d'lda, airelle rouge)

Espece assez fréquente que I'on retrouve en Arctique, dans le nord de I'Eurasie, du
Japon et de I'Amérique du Nord. Cette espece est en voie de disparition a basse
altitude, ou les populations sont a protéger. Elle possede quelques propriétés ; des
utilisations culinaires (sauces acidulées accompagnant les gibiers, fabrication
d’alcool), des utilisations médicinales (fabrication de teinture mére, utilisation en
gemmothérapie). C’est une plante a orientation principalement féminine lors de la

ménopause.
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3) La myrtille

Vaccinium myrtillus

Sous-arbrisseau vivace pouvant vivre 30 ans, glabre, atteignant 50-60 cm de haut,
sans poils, tres rameux, a rejets latéraux rampants, stoloniformes, s’enracinant et

émettant des rameaux dressés.

Les tiges souterraines sont nombreuses et, comme la partie aérienne, rameuses,
avec des racines adventives qui forment, prés de la surface du sol, un lacis trés
serré ; la plante se perpétue et se multiplie soit par la ramification de ses tiges

souterraines, soit par des bourgeons nés sur les racines.

Les tiges aériennes, ou rameaux, sont ascendantes, anguleuses, vertes et ailées.

Les feuilles se trouvent sur les rameaux supérieurs. Elles sont caduques (tombent
en hiver), alternes, simples, ovales, non enroulées sur les bords, finement dentées, a
nervures fines en réseau visible sur les deux faces, avec un pétiole court et vertes

sur les deux faces.

Les fleurs sont rosées ou d’'un blanc plus ou moins verdatre et qui fleurissent d’avril
a juin. Elles sont par une ou deux a l'aisselle des feuilles, a pédoncules courbés,
courts (de 4 a 7 mm). L'ovaire est infere et soudée au calice. Le calice est
gamosépale (sépales soudés entre eux) a 5 ou 4 divisions larges et courtes peu
distinctes. La corolle est urcéolée (en forme de grelot), verte blanchéatre ou rosée,
globuleuse, a 5 dents un peu convergentes. Son ouverture est plus ou moins fermée
par le style [égerement saillant et entouré de 8 et plus rarement 10 étamines libres
entre elles. Les antheres sont longues, a deux loges, chacune de celles-ci s’ouvrant

par un orifice au sommet et portant sur le dos un appendice étroit et aigu.
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Le fruit charnu est une baie noire-bleuatre qui murit en juillet et aodt, parfois
seulement en septembre. La baie est globuleuse, un peu déprimée au sommet,
renfermant plusieurs graines, couverte d'une trés fine poussiere blanche sucrée, a
suc bleu pourpre a fort pouvoir colorant. Sa saveur est douce et sucrée, un peu
acidulée. Les graines sont petites (1.2 mm), de couleur marron, a aloumen charnu, a

embryon droit

[Prtifeiszrra,
: R RN .. I'J:i'-\.--\.-

Figure 3 : planche illustrée taxonomique de Vaccinium myrtillus

Figure 4 : photographie présentant le fruit et les feuilles de Vaccinium myrtillus

17



II) Ecologie

Les Ericacées sont répandus dans le monde entier, mais se localisent surtout dans
les régions tempérées ou froides, voire méme les hautes montagnes. La plupart, en
particulier les bruyéres, sont adaptées a des terrains acides et pauvres, tels les

landes.

A)Répartition géographique

Leur répartition géographique s'étend des zones circumboréales aux montagnes des
zones tropicales : En Ameérique du Nord, en Asie mineure, en Sibérie, dans le

Caucase et dans les massifs anciens d'Europe.

C'est une espéce répandue, abonde dans les foréts de montagne et descend
jusqu’en plaine (de 2500m a 400m) et formant des peuplements étendus dans les
bois clairs et les landes buissonneuses, sur les sols a humus brut, acides et pauvres
en calcaire. La répartition de la myrtille suit la distribution mondiale de sols acides,
caractere de I'environnement indispensable pour son existence : la fréquence
relative de la myrtille selon I'acidité des sols montre qu’on ne retrouve la myrtille que

sur des sols acides (Szafer, 1975).

De plus Vaccinium myrtillus, Vaccinium vitis-idaea et Calluna vulgaris font partis des
principaux responsables contribuant aux créations de podzols (sol de mauvaise
gualité, caractérisé par l'accumulation en couche de matieres organiques peu
décomposées, au pH tres acide) et d’agglomérats de sable et de substances salines,

qui vont souvent ensemble. (Szafer, 1975)
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Figure 5 : distribution des podzols a travers le monde

En France, d’aprés les cahiers d’habitats, on en retrouverait dans 3 habitats

particuliéerement :
-dans les forets et landes acidiphiles des hautes montagnes
- dans les foréts résineuses et landes associées acidiphiles sur sols oligotrophes

- dans les pineraies subalpines (rarement montagnardes) a flore acidiphile.

Figure 6 : Carte de répartition de Vaccinium myrtillus (d’apres l'atlas partiel de la flore

de France).



B)Ecologie

1) Facteurs influencant sa distribution

Terrain acide :

La myrtille est une plante qui demande une terre de bruyere, un sol sableux,
perméable, riche en humus mais surtout acide (P.H. d’environ 4), le calcaire y étant

guasi inexistant.
Climat :

La myrtille affectionne les stations avec une hygrométrie atmosphérique normale.

Espece de demi-ombre, devenant héliophile en altitude.

Sol :

L’humidité du sol y est normale a moyen. Ses racines sont trés nombreuses, fines et
uniformes, ne peuvent pas pénétrer dans un sol compact, il leur faut un sol léger et

poreux.

2) Facteurs influengant sa croissance

Vaccinium myrtillus a, comme toute plante, un impact sur son environnement, et de

méme, son environnement interagit avec elle.

La pollinisation est assurée par les abeilles, de nombreuses espéces d’oiseaux et de
mammiféres mangent les fruits et ne digerent pas les graines ; ils participent de cette
maniére a la dissémination des graines. D’aprés une étude finlandaise réalisée par
the Department of Biological and Environmental Science, l'ingestion par les grives

des graines de Vaccinium myrtillus entrainerait un taux de germination de ces
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graines supérieur ou identique a celui de graines non ingérées. Ce taux est supérieur

ou identique car les effets varient dans la saison et selon les années.
Remarque : la plante se reproduit également par multiplication végétative.

Il semblerait aussi d’'aprés I'étude « Plant-part specific and temporal variation in
phenolic compounds of boreal bilberry (Vaccinium muyrtillus) plants » que certains
composeés phénoligues comme l'acide chlorogénique varient selon la partie de plante
et les variations saisonniéres et ceci en vue d’influencer les interactions réciproques
entre Vaccinium myrtillus et ses ennemis naturels. En effet cet acide est un bon
antioxydant (piégeage de radicaux libres) et possede aussi des propriétés
antifongiques et antiseptiques (Lee et al, 2008). Ses capacités jouent un role
immédiat sur son environnement car elles le protégent contre les attaquent de

pathogenes.

Plus particulierement trouvées dans les rhizomes, certaines lignanes, principalement
le lyoniside, possédent un réle important dans la défense de la plante et dans la
régulation de sa croissance. En effet celles-ci donnerait un potentiel allélopathique a
Vaccinium myrtillus, c'est-a-dire lui apportent un réle important dans les interactions
biochimiques avec son environnement, dans la compétition aux ressources (eau,

lumiére et substances nutritives).

Les lignanes limitent la germination de graines dans les foréts telles que les foréts a
Pin sylvestre. Elles permettent ainsi un acces plus facile aux ressources. (Szakiel et
al, 2008)

D’aprés les mémes expérimentations, les rhizomes de Vaccinium muyrtillus
contiennent aussi des triterpénes, substances organiques a chaines carbonées (30
atomes de carbone) dont plus spécifiqguement deux dont leur action rejoint celle du

lyoniside : I'acide oléanique et I'acide ursolique.
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Oleanolic acid Ursolic acid

Figure 7 : L’acide oléanique
Figure 8 : L’acide ursolique

lls possedent des propriétés phytoprotectrices en tant qu'antimicrobiens mais surtout

ici soutiennent le potentiel allélopathique de Vaccinium myrtillus.

De plus, I'existence du lyoniside et de ces deux triterpenes, ensemble dans les
rhizomes, amene un synergisme du potentiel allélopathique de Vaccinium myrtillus.
(Szakiel et al, 2008)

Mais Vaccinium myrtillus n'a pas que des propriétés « inhibitrices » sur son
environnement : Pour cette espece d’insecte, Tetrao urogallus L. : La présence d’'une
forét entretenue et de Vaccinium myrtillus amene a une plus grand densité de larve
(Wegge et al, 2005)

La pollution joue aussi un role sur la croissance de cet arbrisseau. Une étude
polonaise (Kukla et al, 2008) démontre que sur deux localités différentes au niveau
du sol, de l'altitude et de la composition de la forét présente, sur ces localités, en
fonction des métaux lourds plus ou moins présents dans le sol (plusieurs « spots »
ont été étudiés sur chaque localité), la taille, le poids et la longueur des branches de
Vaccinium myrtillus ont des variations de 33% de moyenne et ceci sur les deux

localités. Les chiffres les plus hauts étant atteints sur les endroits sains evidemment.
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Il est donc visiblement indéniable que Vaccinium myrtillus joue un réle important sur
son environnement et que des modifications de celui-ci peut amener de profonds

changements dans sa croissance voire méme dans son existence.

[[I) Culture et Economie

A) Culture

La culture des myrtilles est assez délicate, ces plantes étant calcifuges et exigeant

une terre de bruyeére fraiche.

La plantation: Les plantations de myrtilles sont cultivées en automne ou au

printemps, en terre acide et poreuse, espaceées de 1.50*2.50-3 metres selon la

vigueur des plants.

En cas de terre non acide, il faut remplacer celle —ci sur un metre de profondeur par

un meélange de terre de bruyére et de tourbe enrichie.

Sur un terrain nettoyé des herbes vivaces, préparé et fumé au moins 3 mois a
'avance avec de la tourbe enrichie ou du fumier trés décomposé. N’apporter aucun
engrais ou fumier au moment méme de la plantation. Aprés la troisieme année de
culture seulement, apporter chague année en automne des engrais composeés
d’acidifiants et, au printemps suivant, 30-50 grammes de sulfate d’ammoniac. En
raison de I'enracinement superficiel, I'engrais est répandu sur le sol et incorporé par
griffage. Lors de transplantation, rechercher des expositions fraiches et abritées des

vents secs. (Burte, 2004)

Maladie et ravageurs : peu de parasites dangereux par rapport aux autres espéeces

fruitieres. Si le temps est trop humide et les fruits trop nombreux et serrés, ceux-Ci

sont parfois attaqués par botrytis. Exceptionnellement, il y a des dégats dus aux
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pucerons. En certaines régions, protéger les plantations par des filets en plastique

contre les oiseaux.

Variétés utilisées : La myrtille sauvage (Vaccinium myrtillus), la myrtille étudiée, est

spontanée dans les sous-bois montagneux, I'un des fruits les plus savoureux, reste

tres difficile a cultiver hors de son milieu d’origine.

Les myrtilles actuellement cultivées proviennent presque toutes de croisements entre
les especes indigenes en Europe (Vaccinium uliginosum et vaccinium vitis-idaea) et

celles d’origine nord-américaine (Vaccinium corymbosum).

B) Données économiques

Aujourd’hui, la plupart des myrtilles commercialisées en France sont cultivées.
Comme toute plante, sa production varie en fonction des années. Vaccinium myrtillus
étant difficile a cultiver, on utilise plutdt des croisements entre les especes indigenes
en Europe (V. uliginosum et V. vitis-idaea) et celles d’origine nord-ameéricaines (V.
corymbosum). Vaccinium corymbosum est utilisée aussi. Vaccinium myrtillus est une

espece restée relativement sauvage dans les massifs montagneux.

Les plantations commerciales de myrtilles sont trés répandues aux Etats-Unis et sont
d’un bon rapport. Chaque arbuste produit environ 10 kilogrammes de fruits. Plusieurs
pieds sont regroupés ensemble et méme parfois plusieurs especes afin de favoriser
la fécondation et d’augmenter le rendement. En France, la culture s’est développée
tardivement (depuis 1985) par rapport aux Etats-unis (depuis 1920)

Entre 1995 et 2003, les surfaces mondiales de myrtilles cultivées ont progressé

de 51% et les tonnages récoltés ont augmenté de 33%.
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Surface (en ha) Production (en tonnes

Amerique du Nord 26590 103150
Europe 3935 10940
Amerique du Sud 2810 6755
Australie & Nouvelle 910 2895
Zélande

Asie 400 1015
Afrique du sud 350 300
Total 34995 125055

Figure 9 : Tableau montrant les surfaces cultivées ainsi que les quantités produites

au niveau mondial en 2003

Dans certains pays, comme en Finlande, la production de baies de forét est une
facon de mesurer la valeur de la forét comme un environnement de loisirs. Le

cueillage de baie est aussi une activité de valeur économique directe.

Les capacités allélopathiques de Vaccinium myrtillus ont un intérét certain pour
I'agriculture moderne, elles permettraient de diminuer les quantités d’herbicides de
synthése utilisées, ces herbicides étant de plus en plus confrontés a des résistances.
(Szakiel A., Henry M., 2008)
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Etude chimique



) Les substances banales

A) L'eau

L’eau est un élément essentiel pour tous les organismes vivants connus. Vaccinium
myrtillus ne déroge pas a cette régle et I'eau représente 85% de la baie (Vanstippen,
2005).

B) Les substances minérales et les oligoéléments

Les substances minérales peuvent aussi jouer un role thérapeutique, associé ou
différent de celui joué par les polyphénols : Il est donc important de les identifier et
d’essayer de les quantifier, ce qui n’est pas toujours fait, en raison de leur faible

concentration.

* Le chrome : présent surtout dans la feuille a une teneur élevée : 9 ppm (partie

pour million) dans la feuille séchée
Les teneurs suivantes ont été obtenues a partir de la baie fraiche

» Le potassium : entre 1000 et 8460 ppm c’est I'élément le plus présent dans le

fruit

e Le magnésium : 700 ppm

* Le calcium : 200-500 ppm

* Le manganése : 370 ppm

* Le phosphore : entre 170 et 1385 ppm

 Lefer: 150 ppm
e L’aluminium : 20-40 ppm : due aux traitements ou a la pollution des sols ?
 Lezinc: entre 1.4 et 40 ppm

* Le sélénium : entre 0.2 et 2.8 ppm
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Ces résultats trouvés sont une synthese de ce qui a été cité dans diverses études et
comptes-rendus (Vanstipen, 2005 ; Boudet, 2000). Néanmoins les minéraux restent

assez fluctuants selon la composition du sol, de I'air, des engrais.

C) Les vitamines

Les études faites portent bien souvent sur le fruit de la muyrtille, qui peut étre
consommé frais, ce qui n'est pas le cas pour la feuille (les apports vitaminiques de

celle-ci sont restreints).

Dans le fruit frais : 0.2 mg/g de vitamine C (Vanstippen 2005), valeur qui n’est pas

négligeable comparée aux oranges 0.6mg/g (souci et al, 1995).

Vitamine E, vitamine A et vitamine B1 sont aussi présentes mais aucune étude n’a

éte faite pour les quantifier.

D) Les oses

1. Définition

Les oses, ou monosaccharides, sont des monomeres de glucides. lls ne sont pas
hydrolysables. lls possedent un pouvoir sucrant et sont solubles dans I'eau. On
les distingue selon leur longueur de chaine de carbone : trioses (trois carbones),

tétroses (4), pentoses (5) hexoses (6) et heptoses (7).

2. Constitution chimique

Ces oses peuvent étre représentés sous deux formes et existent sous ces deux

structures différentes
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a. Structure acyclique

Cette conformation est appelée aussi représentation de Fisher. La chaine carbonée
de l'ose ne possede que des liaisons simples et chaque carbone porte une fonction
alcool sauf un qui possede un groupement carbonyl. On pourra déterminer deux

catégories d'oses :

- Les aldoses ou le groupement carbonyle est une fonction aldéhyde

- Les cétoses ou le groupement est ici cétone.

Tous ces oses possedent un pouvoir rotatoire spécifique du fait de la présence d’au
moins un carbone asymétrique : les oses sont dits chiraux et cela permet de les

différencier simplement.

Remarque : un ose peut étre représenté sous deux « angles » différents : on parle
d’énantioméeres . Ces énantiomeres ont les mémes propriétés a I'exception d’'une
seule : leur pouvoir rotatoire est opposé ; on parlera de formes L (Iévogyre, dévie la

lumiéere a gauche) et D (dextrogyre, a droite)

H\ /D \ H\ /D
7 7
| "
HC— OH HO—CH
z E’I
HO— CH HC— OH
7| 3|
HC—OH HO— CH
4| 4
HC—OH HO— CH
5| o
CH-OH CH-OH
= \ 5
D-Glucose L-Glucose

Figure 30 : représentation de Fisher des formes D et L du glucose. Les deux sont

symétriques par rapport a un plan
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b. Structure cyclique

Appelée aussi représentation de Haworth, c’est une cyclisation de la chaine
carbonée entre la fonction carbonyle et un hydroxyle : on obtient un hemiacétal. On
obtiendra soit un cycle a quatre carbones et un oxygene, on parlera alors de forme
furanique , soit de cinq carbones et d'un oxygéne, ce sera alors une forme

pyranique .

3. Dérivés glucidiques

Lorsqu’ils sont seuls, les oses sont souvent sous forme acyclique, mais lorsqu’ils
rentrent dans la composition d’autres molécules en se liant avec des génines, on les

retrouve principalement sous forme cyclique.

Ces oses entrent dans la composition de nombreuses molécules présentes dans le
regne végétal. Lorsqu’'une molécule n'est composée que doses, on parle
d’holoside ; mais lorsque les composants sont différents, on parle d’hétérosides
(C.f. page 29).

a. La cellulose

La cellulose, est un polyholoside : constituée d’'une chaine linéaire de D-glucose
(entre 200 et 14000 unités) et est un des principaux constituants des végétaux, en
particulier des parois cellulaires. Lorsque le D-glucose n’est pas le seul constituant
de la chaine, on parle d’hémicellulose.

b. Les hemicelluloses

Les hémicelluloses sont une classe de polymeéeres tres variés (de nombreux
monomeres et de nombreux branchements différents) et donc mal définis. La classe

la mieux étudiée correspond aux xyloglucanes . lls sont constitués d'une chaine de
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glucose (béta 1-4) et de courtes chaines latérales de xylose, galactose et fucose. Par
suite de leur conformation (glucoses liés en béta 1-4), les xyloglucanes peuvent
contracter des liaisons H avec la cellulose. A cause de la présence de chaines
latérales, ils ne sont pas eux méme susceptibles de constituer des fibrilles. lls
peuvent ainsi jouer un réle fondamental dans le maintien d'une architecture pariétale

organisée en liant les fibrilles de cellulose entre elles.

Figure 31 : Liaisons des xyloglucanes et des fibrilles de cellulose

Les xyloglucanes semblent jouer un rble important dans la constitution de la

charpente
Remarque :

» Par suite de leur conformation, certains xyloglucanes jouent un role informatif
(oligosaccharides)

» Les xyloglycanes de Vaccinium myrtillus ont été étudiés car ils forment des
structures parmi les plus complexes décrites dans le regne végétal (Hiltz et al,
2007)
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c. Les pectines

Les pectines sont des polymeres de polysaccharides acides : ce sont des chaines
linéaires d’acides uroniques liés en 1-4, ou Ss'intercalent des molécules de
rhamnose par des liaisons 1-2 ou 1-4. Ces liaisons donne une conformation en « zig-
zag » a la molécule et sont en parties a l'origine de son activité. De plus des
ramifications sur les acides uroniques existent comme au niveau du rhamnose avec

d’autres sucres (galactane, arabinane...)

4. Les oses chez vaccinium myrtillus

Il existe de nombreux oses présents chez Vaccinium myrtillus, mais il faut différencier
les oses entrant dans la formation de molécules complexes (cellulose, anthocyanes,
flavonoides) et ceux existant sous formes plus simples : monoside ou oligosides tels
gue le saccharose. Ce sont ces derniers qui nous intéressent ici. lls sont présents
essentiellement dans la baie, entre 3 et 7% du fruit frais. Ills sont constitués par le
glucose, qui amene le pouvoir sucrant du fruit, le galactose et I'arabinose (Delaveau,
1980).

Les fibres sont abondantes dans le fruit: 3 a 5 %. Les fibres insolubles (cellulose et
hémicelluloses) représentent 70 % du total, les fibres solubles (pectines

essentiellement) 30 %.
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) Les composés phénoliques

A) Généralités

Pour toutes les expériences ou pour tous les dosages exprimés dans cette partie
consacrée a I'étude chimique, les parties de plante utilisées seront exclusivement la
feuille et le fruit.

En effet ce sont dans ces organes de plante ou les composés étudiés sont présents
de maniere suffisante ce sont donc ces parties qui trouvent leurs intéréts en

thérapeutique. Le reste de la plante sera laissé de coté.

De plus, les quantités de principes actifs présents dans le fruit d’'une part et dans la
feuille d’autre part seront comparés.

1) Le phénol

Le phénol (du grec phainein : paraitre, briller) est un dérivé hydroxylé du benzene :
CsHsOH, composé chimique aromatique. On le retrouve pur sous forme de cristaux
déliquescents, avec une température de fusion a 43 °C. Il posséde, grace a son
cycle aromatique , une odeur intense et caracteristique et est partiellement soluble,
mais non miscible dans I'eau, ne se mélangeant pas totalement I'un dans l'autre (eau

phéniquée a 10 % de phénol et phénol aqueux a 10% d’eau).

Il est aussi appelé hydroxybenzéne, acide phénique ou encore acide carbolique.
C’est un intermédiaire important pour de nombreuses syntheses de produits
pharmaceutiques, utilisé en parfumerie (composés aromatiques sont odorants), en

meédecine comme puissant antiseptique.

33



Le terme phénol est aussi utilisé pour rassembler un groupe d’alcools aromatiques
complexes produits par les végétaux et par les micro-organismes et comportant un

noyau aromatique et une ou plusieurs fonctions hydroxyles : les polyphénols .

2) Les polyphénols

Le terme polyphénol a été introduit en 1980, en remplacement du terme ancien de
« tanin végeétal » (vegetable tanin), et a été défini ainsi :

Les polyphénols sont des composés phénoliques hydrosolubles, de poids
moléculaire compris entre 500 et 3000 Daltons, et ayant, outre les propriétés
habituelles des phénols, la capacité de précipiter les alcaloides, la gélatine et autres
protéines. On peut aussi rajouter le fait que ces polyphénols possedent un pouvoir

antioxydant éleveé.

Les polyphénols naturels regroupent un vaste ensemble de substances chimiques
comprenant donc, comme dit précédemment, au moins un noyau aromatique et un

ou plusieurs groupes hydroxyles , en plus d’autres composants.

Avec le temps on a remarqué qu’en fait cette famille de composés pouvait regrouper
des molécules tres diversifiées, allant des molécules les plus simples comme les
acides phénoliques , a des composés hautement polymérisés, de plus de 30000

Daltons de poids moléculaire, comme les tanins .

Les polyphénols sont des composés présents dans le fruit de la myrtille; pour 100
grammes de fruits on trouve approximativement 600 mg de polyphénols. (Giovanelli
and Buratti, 2009)

Au niveau de la feuille , la teneur moyenne en composés phénoliques est moindre
entre 12.98 et 10.62 milligrammes pour 100 grammes de feuilles. (Carnat et al,
1996).

On peut donc remarquer :

- que les guantités de composés phénoliques présents dans la feuille sont

inférieures a celles retrouvées dans le fruit.
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- gqu'il est plus facile d’étudier les composés phénoliques présents dans la
feuille que dans le fruit, ils demandent moins de matiére premiere a étudier et les

réactions de dosage et de qualification fonctionnent mieux.

Plus précisément, on distingue quatre principales familles de composés phénoliques,
mais il existe d’autres familles de composés phénoliques telles que les phénols
simples, les coumarines... Mais n’étant pas présentes, ou en quantité négligeable,
et n‘ayant pas démontré une activité utilisée en thérapeutique par Vaccinium

myrtillus nous n’en parleront pas. Ces quatre familles étudiées sont:

* Les acides phénoliques
» Les flavonoides
* Les anthocyanes

e Les tanins

B) Les acides phénoliques

Un acide phénolique (ou acide-phénol) est un composé organique qui posséde au
moins une fonction carboxylique et un hydroxyle phénolique . Chez les plantes,

ces acides dérivent de I'acide benzoique et de I'acide cinnamique.

1) Les dérivés de I'acide benzoique : les acides hydroxybenzoiques

Ce sont des dérivés hydroxylés de I'acide benzoique, et ces mémes hydroxyles

phénoligues peuvent ensuite étre méthylés.
Exemples :

- L’acide gallique , (acide 3,4,5-trihydroxybenzoique) élément constitutif
des tanins hydroxylables fréquemment utilisé dans [lindustrie
pharmaceutique. Il est aussi un précurseur pour la synthese d’un alcaloide

hallucinogéene, la mescaline.
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HO OH
OH

Figure 10 : Acide gallique

- L’acide vanillique dont I'aldéhyde, la vanilline , est 'un des constituants de
'arébme naturel de la vanille. On arrive a la synthétiser industriellement de
nos jours, mais il existe une différence de qualité : En effet I'arbme naturel
de vanille contient de nombreux autres composants, alors que la vanilline
obtenue par synthése est chimiquement pure. La vanilline est 'ardme le

plus fabriqgué dans le monde, loin devant le chocolat et le café.

@)
0 AN
H3C_O
OH
HO O—CHjy
HO
Figure 11 : Acide vanillique Figure 12 : Vanilline
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2) Les dérivés de I'acide cinnamique : les acides hydroxycinnamiques

L'acide cinnamique differe de l'acide benzoique par la longueur de sa chaine
carboxylée, mais de la méme maniére, ses dérivés hydroxylés peuvent voir leurs

groupements hydroxyles méthylés. On les appelle aussi des phénylpropanoides.

Exemples :

- L’acide p-coumarique, dont les dérivés (lactones, coumarines) sont

largement répandus dans le regne végeétal.

OH

HO

Figure 13 : Acide p-coumarique

- L’acide caféique, aussi frequemment présent dans les végétauxet dont
'une des formes, l'acide chlorogénique nous intéresse préecisément :
c'est lI'une des molécules apportant des capacités thérapeutiques

spécifiqgues a Vaccinium myrtillus.

O]

OH
HO

HO

Figure 14 : Acide caféique
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Dans les plantes, ces acides phénoliques sont souvent trouvés sous forme d’esters
d’alcools aliphatiques, d’acides (acide quininique, acide rosmarinique) ou de
glycosides.

3) Les acides phénoliques chez Vaccinium myrtillus

Il a été démontré que l'acide phénolique le plus présent quantitativement chez
Vaccinium muyrtillus est I'acide chlorogénique et que la quantité contenue dans la

plante varie durant 'année (Witzell et al, 2003)

200
g 160 -
o
=
<]
E 120
I
I
80 . .
June (late] July (mid)  August August
{early) (late)

Figure 15: graphique montrant les variations de concentrations des
phénylpropanoides contenus dans les feuilles pendant la période de croissance de

Vaccinium myrtillus.

D'apres la figure 15, on observe une augmentation de la quantité d’acide
chlorogénique contenue dans les feuilles qui commence au mois de juin pour devenir
maximum au début du mois d’aout, puis diminue rapidement pendant le mois d’aout.
Le maximum d’acide chlorogénique est obtenu au moment ou les fruits sont murs.
L’acide chlorogénique posseéde une grande activité anti-microbienne et sert de
protection contre les agressions au moment de la phase de dissémination de la

plante.
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Aucune valeur pour le fruit n’a été trouvée, il se peut que les expériences n’aient pas

éte effectuées pour le fruit.
Il y a aussi présence de plusieurs acides organiques :

Dans la feuille : acide benzoique, acide malique, acide succinique, acide quinique

Dans le fruit : acide malique, acide citrique, acide quinique

L’'acide benzoique : de formule chimiqgue CsHsCOOH (ou C;HgO2) est un acide

carboxyligue aromatique dérivé du benzéne.
o
I

Ol

Figure 16 : Acide benzoique

Il est surtout utilisé en alimentation comme conservateur et dans deux trois autres

domaines qui seront détaillés ultérieurement, c.f. page 69.

Ces acides organiques sont essentiellement des acides non aromatiques (a part
l'acide benzoique), ils seront donc traités avec les acides organiques non

aromatiques.
C) Les flavonoides
1) définition

lls ont été découverts par Albert Szent-Gyorgyi , scientifique hongrois en 1936 dans
le zeste de citron. Celui-ci recu en 1937 le prix Nobel de médecine pour ses travaux
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sur la vitamine C et les flavonoides. Pres de 4000 flavonoides ont été récences a nos

jours.

C’est une classe de métabolites secondaires dérivés de 'acide shikimique trouvés
sous forme de pigments jaunes, trés répandus chez les végétaux ; ils sont le plus
souvent sous forme d’hétérosides ou flavonosides dont les génines (partie non
glucidique) sont des dérivés de la phénylchromone (flavones vraies), la chromone

étant la benzo y-pyrone (voir figure 18).

Les flavonoides sont surtout abondants chez les plantes supérieures,
particuliéerement dans certaines familles comme les Polygonacées, les Rutacées, les

Légumineuses.

Dans les flavonoides au sens large, on inclut tous les composés en Cg-C3-Cg

comprenant en plus les dérivés du phényl-chromane ou flavannes ; ce sont :

- les catéchols (catéchines )
- les proanthocyanidols (anciennement leucoanthocyanes)

- on rattache aussi aux flavannes les anthocyanes qui sont dérivés du

flavylium

Figure 17 : Représentation de la formule semi-développée de I'ion flavylium

Remarque : les catéchines et proanthocyanidols font partis de la sous-classe des

flavanols (et pas des flavonols) du fait de I'absence de la fonction cétone en C,.
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2) Constit ution chimique et classification des flavonoides

Les flavonoides possedent un squelette de base a 15 atomes de carbone, fait de
deux cycles en Cg reliés pas une chaine en Cs. Le pont a 3 carbones entre les deux
phényls forme généralement un troisieme cycle pyrone (cycle pyrane CsO

possédant une fonction cétone)

Les flavonoides sont des hétérosides, on les classifie selon la génine et/ou le(s)

0se(s) associé(s).
a. Les génines

Les génines sont des dérivés polyhydroxylés, parfois méthoxylés ou méthylés de la

chromone.

Figure 18 : Représentation de la formule semi-développée de la chromone

On distingue :

* Les flavones vraies , dérivées de la phényl-2-chromone

Figure 19 : Représentation de la formule semi développée de la phényl-2-chromone
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Les flavonols , qui possédent un hydroxyle phénoligue en Cs;. Ce sont des
pigments végétaux de couleur jaune plus ou moins clair. lls different entre eux par

le nombre et la position d’hydroxyles.

On les trouve dans les plantes sous forme aglycone (sans sucres associés) par
exemple le kaempférol et le quercétol (ou quercetine) mais surtout sous forme
d’hétérosides. On trouve des mono-, di- et triglycosides.

OH

!
7 o

Figure 20 : Représentation de la formule semi-développée du quercétol

* Les flavanones, quin’ont pas de double liaison en C3

Exemple : le liquiritoside (flavonoide antispasmodique présent dans les racines

de réglisse). C’est la liquiritigénine liée a un glucose cyclisé.

Figure 21 : Représentation de la formule semi-développée du liquiritoside

» Les Chalcones , dont le cycle pyronique est ouvert. Ce sont des isomeres des

flavanones.
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* Les isoflavones dérivés de la phényl-3-chromone. lIs sont présents dans le soja
(génistéine  par exemple) et sont étudiés pour leurs propriétés pseudo-

oestrogéniques.

Figure 22 : Structure de base des isoflavones

* On peut rattacher aussi aux flavonoides :

0 Les xanthones (dibenzopyrones)

Figure 23 : Structure de la xanthone

0 Les aurones (benzalcoumaranones), classe restreinte (quelques
dizaines) présente naturellement dans certaines fleurs (Muflier, Dahlia)

et qui leur confére leur couleur jaune d’or.

Figure 24 : Structure de base des aurones
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b. Les oses

Les oses sont les monomeres des glucides. Généralement ce sont le glucose et le
rhamnose, parfois le galactose sous leurs formes cycliques. Le plus souvent on les
retrouve fixés en 3 et en 7 (voir numérotation de la molécule dans a) génine, flavones
vraies). lls peuvent étre fixés seuls sous forme d’oses, ou polymérisés ; on parle

alors d’holoside. Souvent ce sont des di- et triholosides.

Figure 25 : le rutoside, rhamnoglucoside du quercétol
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c. Biogenese des flavonoides

acide shikimigue acide cinnamigue

acide p-coumarigue acide o-coumarigue

+ 3 acétates

courmarines

|~ . c
Isamerisation

chalcone flavanone

N

L:‘/ hydroxylation

dihydraflavonal

J

flavonols anthocyanes

Figure 26 : Schéma simplifié de la biogenese des flavonoides

D’aprés ce schéma simplifié sur la biogenése des flavonoides, on observe que les
flavonoides (flavones et flavonols) et les anthocyanosides viennent du méme
précurseur, le flavanone. De plus, tous les polyphénols sont obtenus a partir d’'une

seule molécule, I'acide shikimique.
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3) Les flavonoides chez Vaccinium myrtillus

a. Méthodes d’identification et de qualification

Un bon nombre de méthodes ont été développées et appliguées pour mesurer
I'activité anti-oxydante et la composition d’extraits de plantes. En effet, pour séparer,
identifier et quantifier les compositions individuelles en polyphénols qui influencent
leur capacité antioxydante, on utilise essentiellement des techniques

chromatographiques, spécialement la chromatographie haute performance (CLHP).

b. Résultats

Dans étude visant a caractériser le « profil phénoligue » de baies du Nord de
L'Europe (Ehala et al, 2005), un autre systéme d’identification a été utilisé :
I'électrophorese capillaire . C’est une méthode alternative possédant certains
avantages par rapport a la CLHP : des échantillons de tres petites tailles, une
meilleure efficacité due a une migration non parabolique, un temps d’analyse plus

court, un colt peu éleveé et pas ou peu d'utilisation de solvants organiques.

L'expérience a été faite a partir d’échantillons de fruits congelés, les résultats
obtenus seront exprimés en ug/g de MF (MF pour matiére fraiche). On retrouve
principalement quatre polyphénols :

La Quercetine : 12.75 ug/g de MF

L’acide ferulique :23.01 +1.69 ug/g de MF

Le trans-resveratrol :6.78 +0.18 ug/g de MF

L'acide p-coumarique :6.00 +0.18 pg/g de MF

Les résultats obtenus pour la feuille de myrtille ont été référencés dans un tableau
récapitulatif (Figure 27) page 47, le tableau contenant également les dosages

obtenus pour les anthocyanes, il a été placé dans la partie les concernant.
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D) Les anthocyanes

1. Généralités

Les anthocyanes ou pigments anthocyaniques sont des composés hydrosolubles, de
teinte rouge, violette ou bleue (spectre visible). C’est le nom donné a une famille de
composeés naturels végétaux ; ils colorent généralement les fleurs, les fruits et parfois
les feuilles. C’est aussi le nom donné aux pigments végétaux a activité vitaminique
P.

Les anthocyanes sont présentes dans la nature uniquement sous forme
d’hétérosides appelés anthocyanosides ou anthocyanines . Les génines,
anthocyanidines et anthocyanidols sont des dérivés du phényl-2-benzopyrolium ou
flavylium , presents dans la plante sous forme de sels (étant donné le caractere

cationique du flavylium, ces corps sont toujours associés a un anion).
On les trouve notamment dans :

- Les fleurs : coquelicot, mauve et violette ;
- Les fruits : cassis, myrtille ;

- Les feuilles : vigne rouge, cacaoyer ;

- Les graines : cacaoyer.

Remarque : ils sont présents uniquement dans les vacuoles des plantes, mais aussi
chez certains champignons. De plus ils sont principalement localisés dans les
cellules des couches extérieures telles que I'épiderme. Ainsi, manger une pomme

épluchée n’apportera quasiment aucun apport en anthocyanes a I'organisme.

2. Caractéres physico-chimiques

Ces hétérosides sont donc comme mentionnés précédemment solubles dans I'eau,
insolubles dans les solvants organiques apolaires.

Par contre les génines sont insolubles dans I'eau, solubles dans I'éther éthylique.
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Les anthocyanes ont une coloration qui varie en fonction du pH : rouge en milieu
acide, elles deviennent bleues en milieu neutre ou alcalin.
Relativement stables a pH acide, ces pigments sont dénaturés irréversiblement a pH

trés alcalin.

Les anthocyanes, possédant deux hydroxyles libres en ortho sur le phényle latéral,

donnent des complexes avec les métaux comme le fer, I'aluminium et le magnésium.

3. Biogenése des anthocyanes

Les anthocyanes ont la méme origine biogénétique que les flavonoides (voir figure
26) ; ils dérivent de I'acide p-coumarique par l'intermédiaire de l'acide shikimique.
Les dérivés flavoniques sont les premiers formeés, les anthocyanes sont bio

synthétisées a partir des dihydroflavonols.

4. Extraction des anthocyanosides

La purification des anthocyanosides peut étre effectuée simplement aprés une
extraction alcoolique a l'acide chlorhydrique (HCI) de I'organe ou de la partie de
plante que l'on veut étudier. On précipite ensuite a I'éther éthylique. L’extraction
alcoolique se fait dans du méthanol acidifie par HCI a 0,6M (Jaakola et al, 2004).

Apres purification, on obtient les anthocyanes sous forme de chlorure.

Il existe d’autres méthodes d’extraction (Ehala and al, 2005):

L’extraction assistée par micro-ondes : Elle a été développée au cours des
dernieres décennies a des fins analytiques. Le procédé est basé sur I'absorption de
I'énergie de la micro-onde par les composantes du matériel végétal qui est ensuite
mesurées. Cette absorption dépend de la fréquence de I'onde et de la température
du matériel végétal.

Il a été utilisé 12.5g de végétal congelé mis dans 25 ml de solution de C,HsOH/H,O
(70 :30). Sur cette mixture a été appliquée une micro-onde de 180 Watts pendant 3

minutes. Ceci est répété 3 fois par échantillon.
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L’extraction ultrasonique : L'action des Ultrasons dans les milieux liquides
repose sur le phénomeéne de cavitation : création, croissance et Implosion de bulles
formées lorsqu'un liquide est soumis a une onde de pression périodique.

On utilise des quantités plus importantes de matériel végétal (50g) mises dans 100
mL de solution.

L’extraction peut-étre effectuée avec des solutions différentes : CH3OH/H,O (50:50),
CH30H/H,0 (70:30), et Co,HsOH/H,O (70:30). A ces solutions est rajouté 1% d’HCI.

Des bains de 8 minutes a température ambiante sont répétés 3 fois.

Remarque : L’extraction assistée par micro-onde et [|'extraction ultrasonique
demandent quand méme un matériel colteux et utilisent toujours le principe
alcool/acide pour I'extraction, mais sont plus rigoureuses et plus fiables ; I'extraction

est meilleure, les résultats obtenus sont plus proches de la réalité.

5. Les anthocyanes chez Vaccinium myrtillus

Il est important de bien détailler les anthocyanosides présents chez Vaccinium
myrtillus  parce qu’ils sont responsables d'une grande partie des activités

thérapeutiques de la myrtille.

On se retrouve toujours avec des formes d’hétérosides comportant une génine

(aglycone) et un ou plusieurs sucres associés.

Remarque : dans un souci de synthese, la qualification et la quantification des

atnhocyanosides de la myrtille ont été énuméré dans le tableau de la figure 27.

a. Les geénines
Ce sont des dérivés polyhydroxylés, parfois methoxylés du flavylium (voir figure 17)

On les considére parfois comme des dérivés du noyau flavane. Les hydroxyles en 3,

5, 7 et 4’ sont communs a la plupart des molécules, d’autres peuvent étre présents

49



principalement sur le phényle latéral. Des variations minimes de la structure chimique

de la génine vont étre responsables de la modification de la coloration.

b. Les oses

Les oses sont le plus souvent le glucose, ou le rhamnose, parfois la xylose ou le

galactose.

L'ose est fixé en 3 dans les monosides ; dans les biosides le deuxiéme ose est lié en
5 et exceptionnellement en 7. La liaison avec des sucres facilite I'hydro solubilité et

permet 'accumulation vacuolaire des anthocyanes.

c. ldentification et étude quantitative des anthocyanosides de

Vaccinium myrtillus

Aprés I'extraction, une caractérisation et un dosage peuvent étre faits simplement : la
mise en évidence des anthocyanes sur un extrait aqueux ou alcoolique en observant
la coloration suivant le pH . Les chromatographies sur papier ou sur couche mince
permettent lidentification ; on utilise des solvants acides comme le solvant de

Forestal (acide acétique, eau, acide chlorhydrique).
Il existe aussi d’autres méthodes plus modernes et plus précises :

La spectrophotométrie dans le visible et l'ultraviolet qui se préte bien a une
évaluation quantitative.

La chromatographie liquide haute performance (CLHP), la séparation des
composants se fait selon des constantes de migration propre a chaque composé et
dépendantes du solvant, de la composition de la colonne de migration.

L’électrophorése capillaire , ou la migration se fait grace a un courant

électrique.
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D’apreés les études de Jaakola et al (2004) et de Ehala et al (2005), la composition en
polyphénols de Vaccinium myrtillus ainsi que leurs concentrations ont pu étre
déterminées, et ceci pour différentes parties de la plante.

Ehala et al (2005) ont utilisé I'électrophorése capillaire et Jaakola et al (2004) la
CLHP. Burdulis et al (2007) s’est penché sur la diversité d’anthocyanosides dans le

fruit de Vaccinium myrtillus en utilisant la CLHP et la spectrophotométrie

Les résultats obtenus par Jaakola et al (2004) ont été représentés a la page suivante

sous forme de tableau.

Remarques sur le tableau :

* Tous les anthocyanosides présents dans Vaccinium myrtillus et surtout dans
le fruit ne sont pas retenus (Burdulis et al, 2007). En effet 5 anthocyanosides
ont été identifiés dans le fruit mais n’ayant pas été dosés dans les expériences
il est difficile de donner plus d’'informations.

* La cyanidine représente presque la moitié des anthocyanides trouvées (46%
d’apres Burdulis et al (2007)

* Chez la myrtille il y a aussi comme anthocyanoside (Burdulis et al, 2007) : de
la Petunidine, de la Peonidine et de la Malvidine, mais il est difficile de donner

une teneur exacte car plusieurs dilutions et manipulations ont été effectuées.
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[4S)

Anthocyanes | Proanthocyanes Flavonols Acides Cinnamiques somme
Prodelphinine | Procyanidine {Myricetine |Quercetine [Kaempferol| Acide p-coumarique |acide caffeiquelferulique
fleur 86 ND gl ND 130 ND 396 587 1244
peau du fuit - 20256 NA NA 41 159 ND 32 175 20669
chalrdu frit -+ 1040 NA NA 3 12 ND 100 63 1218
feullies rouges ND 25 %62 ND 3369 171 2989 7808 15324
feullles vertes 882 36 402 ND 10369 244 6007 16249 3419
thizome ND ND 336 ND ND ND 178 273 1367

MA = not analysed, ND = not detected




Tableau 1 (page précédente) : composition en polyphénols (en pug/G de matériel

congelé) dans différents organes chez Vaccinium myrtillus (Jaakolu et al, 2004)

6. Facteurs influencant la composition des anthocyanosides

Les pigments anthocyanidiques sont tres répandus dans le regne végétal ; sur les
jeunes plants ou les nouveaux rameaux, quand la production de chlorophylle n‘a pas
encore commenceé et que la plante est donc sans protection contre les ultra-violets |,
la production d'anthocyane augmente. Dés que la production de chlorophylle
commence, celle d'anthocyanes est réduite. Le taux d'anthocyanes produit dépend

du type de la plante, du substrat, de la lumiere et de la température.

E) Les tanins

1) Définition

Les tanins sont des substances polyphénoliques de structure variée, de saveur
astringente, ayant en commun la propriété de tanner la peau, c'est-a-dire de la
rendre imputrescible ; cette aptitude est liée a leur proprieté de se lier aux
protéines.

Leur poids moléculaire est compris entre 500 et 3000 daltons.

Trés répandus dans le monde végétal (mais particulierement abondants dans
certaines familles : Myrtacées, Légumineuses...), ils peuvent exister dans divers
organes cependant, il est a noter une accumulation dans les écorces agées et les
tissus d’origine pathologique (galles).

lls sont localisés dans les vacuoles et sont quelquefois combinés aux protéines et

aux alcaloides. Leur teneur est parfois trés élevees (70% dans la galle du chene).
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2) Constitution chimique

La classification admise divise les tanins en deux groupes :
-les tanins hydrolysables

-les tanins condensés

a. les tanins hydrolysables

Ce sont des polyesters de glucides et d’acides phénols. Ils sont facilement scindés
par les acides ou des enzymes (tannases) en ose et en acide-phénol. Selon la
nature de cet acide, on distingue les tanins galliques et les tanins ellagiques

(I'acide éllagique est un produit de condensation de 2 molécules d’acide gallique)

o o

HO

-~ Do o
1P ¢

Figure 28: structure de I'acide gallique Figure 29: structure de I'acide ellagique

L'acide gallique dérive de I'acide shikimique mais n’utilise pas la méme voie que les

précédents polyphénols.

d. Les tanins condensés
lls différent fondamentalement des tanins galliques et ellagiques :

- leur structure est voisine de celle des flavonoides
- ils ne possedent pas de sucre dans leur molécule : non hydrolysables, ils ont
méme tendance au contraire a se polymériser pour donner des produits de coloration

rouge ou brune (spécialement en solution acide concentrée ou par action d’agents
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oxydants). Ces produits, nommeés phlobaphénes, sont insolubles dans bon nombre

de solvant.

llIs sont formés de 2 ou plusieurs molécules de flavanne-3-ols (catéchols ou
catéchines) ou de flavanne-3,4-diols (leucoanthocyanes ou proanthocyanidols). On
les rattache aux flavonoides au sens large, d’ailleurs leur synthése est identique :

voir figure 26 page 40.

Ces tanins condensés sont des oligomeres flavanoliques correspondant a I'union de

2 a 10 unités flavanne.

3) Les tanins chez Vaccinium Myrtillus

D’aprés I'étude de Fraisse et al (1996), la feuille de myrtille récoltée possede 7.87
Hg/g de feuilles séchées de tanins dont 0.8 a 6.7 pg/g de tanins catéchiques. Ces

résultats ont été obtenus par spectrophotométrie.

Le fruit, d'apres d’anciennes données (Krdger Ch., 1951) posséde jusqu’a 10% de
tanins principalement des tanins catéchiques, mais aussi un peu de tanins galliques.
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[II) Autres constituants

-Les protéines : 5ug/g de fruit frais
-100 g de fruits apporte environ 20 calories de graisses .

- Vaccinium myrtillus est aussi une bonne source d'oméga 3 et d'oméga 6

(respectivement 0.29 mg/g et 0.23 mg/g dans le fruit frais) ( Bere, 2006)

-Une étude sur les graines de Vaccinium myrtillus (Yang et al, 2002) a démontré qu'’il
existe dans ces graines, représentant entre 1 a 3% du poids du fruit, des acides
gras essentiels, de I'acide oléique et des stérols libres et estérifiés (sitostérol et
campestérol principalement); ces huiles font 30% du poids sec de la graine, ce qui
n'est pas négligeable dans le réle nutritionnel de la baie.

-Du Beta caroténe

-Dans un extrait éthylique de feuille de Vaccinium myrtillus ont été identifiés les
acides aminés : glutamine, thréonine, acide glutamique, tyrosine et valine (Petlevski
et al, 2007)

-des composés aromatiques : L'arbutoside et I'hydroquinone , cités dans les
bibliographies anciennes, ne sont présents qu'a I'état de trace, voire totalement
absents (Frohne et al, 1990) et (Bertuglia et al, 1995). Si I'hybride Vaccinium
Intermedium est présent, on peut détecter de larbutoside, car ses feuilles en

contiennent jusqu’a 2%.

Des alcaloides, et principalement 2 alcaloides quinolizidiniques: myrtine et
éepimyrtine ont été identifiés chez Vaccinium myrtillus (Anton R. et al, 2003). Mais
ces alcaloides ont juste été cités et jusqu'a présent il n'existe pas d’expérience

aboutissant a la quantification de ces composes.

- Ces acides organiques sont souvent décrits comme présents dans le fruit, a raison

de 14 mg/g. Il s’agit surtout d’acide malique et d’acide citrique associés a de plus
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petites quantités d’autres acides organiques naturels : acides tartrique par exemple.

Ces acides organiques sont responsables de la saveur acidulée du fruit.

I\VV) Conclusion

Les études d’identification et de quantification des composés ont souvent été faites
pour démontrer une activité pharmacologique. Ainsi donc, les études ont été faites
selon la partie de plante ou I'organe et leurs utilités en médecine traditionnelle. Les
etudes publiées vont dans ce sens et il est difficile d’obtenir des renseignements sur
des composés ou des organes de Vaccinium myrtillus peu utilisés. A l'inverse,
Vaccinium myrtillus a été énormément étudiée pour ses polyphénols, qui lui
apportent l'activité la plus connue et la plus recherchée en thérapeutique. Mais il n'y
a pas que ces polyphénols qui possédent une activité thérapeutique et Vaccinium

myrtillus a de nombreuses activités comme constaté dans le chapitre suivant.
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)  Propriétés pharmacologiques des anthocyanosides

Comme constaté précédemment, Vaccinium myrtillus présente un intérét lié a la

présence d’anthocyanosides dans le fruit et dans la feuille.

L'activité des anthocyanosides et leurs propriétés chimiques sont bien connues

comme le démontrent de nombreuses études.

A) Antioxydants

1) définition

Un paradoxe du métabolisme de la vie sur Terre est que la majorité des étre vivants
ont besoin de dioxygene pour assurer leur existence alors que le dioxygene est une
molécule hautement réactive qui produit des dégradations sur les organismes
vivants. Cependant les organismes possedent un systéeme d'antioxydants et
d'enzymes qui agissent ensemble pour empécher la dégradation des composants

des cellules comme I'ADN, les lipides et les protéines.

Les anthocyanosides (extraits de Vaccinium myrtillus) sont des antioxydants
biologiques actifs, non toxiques et solubles dans I'eau. On regroupe sous le terme
d’antioxydants , différentes substances apportées par l'alimentation jouant un réle
d’antidote en régulant la quantité de radicaux libres présents dans I'organisme. Ces
radicaux libres sont synthétisés par I'organisme, a partir du dioxygene, parfois en
exces, notamment sous I'effet de la pollution, du tabac... Ceux-ci peuvent engendrer
alors le vieillissement prématuré des cellules et le développement de certaines

maladies.
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Plus explicitement, ces radicaux libres formés a partir de 'oxygéne et hautement
réactifs sont I'anion superoxyde (O3), le peroxyde d’hydrogéne (H.0;) et le
radical hydroxyle (HO) qui réagissent en présence d’ADN, de lipides ou de

protéines pour former des radicaux peroxyles qui sont eux méme réactifs.

2) Quantification de I'activité antioxydante

Il existe plusieurs méthodes visant a quantifier I'activité antioxydante d’un aliment,
d’'une plante ou plus simplement parfois d’'une molécule unique en tant que

protecteur contre ces radicaux libres.

— ORAC : Oxygen radical absorbance capacity : méthode la plus répandue, elle
mesure la capacité d'un composé a neutraliser le radical peroxyde. C’est un test in
vitro : la fluoresceine (composé fluorescent) réagit avec le radical peroxyle pour
donner un composé qui n'est plus fluorescent. Il suffit ensuite de mesurer la
fluorescence et de la comparer a une molécule de référence (le trolox) pour obtenir
une valeur qui s’exprime en unités ORAC. Pour Vaccinium myrtillus elle est de 6400
ORAC (Kalt et al, 1999).

— FRAP : Ferric reducing antioxydant power : cet indice utilise le pouvoir de
réduction antioxydant de I'ion ferriqgue (Fe®"), qui en présence de radicaux libres,

s'oxyde en ion ferreux (7°%*

). La mesure de l'absorbance d’'un plasma frais avec
Na;EDTA a une longueur donde donnée (cette absorbance varie selon la
concentration d’ion ferrique ou d’ion ferreux) donne la valeur de cet indice, en pmoles

de FeSO,.

Quelle gue soit la méthode utilisée, le fruit de Vaccinium myrtillus a une des activités
anti oxydantes les plus élevées avec le fruit de la canneberge (Vaccinium oxycoccos)

et le fruit du mangoustanier (Garcinia mangostana) (Martin L., 2005).
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Les anthocyanosides de Vaccinium myrtillus et quelques aglycones ont été étudiés
et établis comme de bons récupérateurs de radicaux libres comme démontré dans
un test in vitro dans la réaction hypoxanthine/xanthine oxydase (Salvayre et al.,

1981 et Acquaviva et al., 2003), générant des ions superoxydes.

Les extraits anthocyanosidiques du fruit de Vaccinium myrtillus ont montré une
activité d’élimination de lion superoxyde et une activité¢ d’inhibition de la

peroxydation des lipides (Meunier et al, 1989 ; Martin-Aragon et al, 1998 et 1999)
dans les microsomes de foie de rat. Plus précisément, ils sont capables de soulager
le stress induit par les radicaux libres et la peroxydation des lipides au niveau du foie

des souris (Bao et al, 2008).

Les chlorures de cyanidine et de delphinidine ont prouvé leur potentiel d’élimination
de radicaux libres (1,1-diphenyl-1-picrylhydrazyl ou DPPH) et le chlorure de
cyanidine est un composant actif dans les lipoperoxydations (Morazzoni et al,
1988).

D’aprés une étude de Laplaud et al (1997), I'extrait aqueux de Vaccinium myrtillus

protége des LDL (low-density lipoprotéines) de I'oxydation faite par le cuivre.

Comme reporté par Rasetti et al (1996), I'extrait de Vaccinium myrtillus est capable
de protéger les apoliprotéines B (constituant des LDL, VLDL et chylomicrons)

contre la fragmentation induite par I'oxydation des rayonnements UV.

L'activité de 11 anthocyanosides majeurs présents dans le fruit a été étudiée contre
le radical hydroxyle, I'anion superoxyde. Leur activité est comparable a celle de la
catéchine (Ichiyanagi et al, 2003) et I'origine de I'activité contre I'ion superoxyde a
été déterminée comme provenant de la structure aglycone de ces

anthocyanosides.

Sparrow et al (2003), ont démontré que les extraits de fruits riches en
anthocyanosides peuvent prévenir la photo-oxydation incitée par la lumiére sur A2E,
qui est la lipofuscine majeure de I'ceil. Les lipofuscines, une classe de pigments de
couleur orange, fluorescents, s’accumulent avec I'age dans I'épithélium rétinien et
sont donc aussi connus comme "les pigments de I'age". lls ont été suspectés de
jouer un réle critique dans la pathogenese de la dégénérescence maculaire liée a

lage (AMD), cause importante de cécité dans les pays industrialisés. Quand elles
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sont exposées a la lumiére, les lipofuscines produisent des oxygenes singlets réactifs
qui déclenchent la dégénération de I'épithélium visuel. Ce processus a été réprimé
par les anthocyanosides de fruits et la protection contre la photo-oxydation de la
rétine pourrait étre un mécanisme important pour les effets favorables des

anthocyanosides sur I'ceil.

L’inflammation est responsable de la formation de radicaux libres. Dans une étude
encore plus récente sur l'expression de génes déterminée par l'analyse de micro
réseaux, il a été montré que les anthocyanosides peuvent atténuer le niveau
d'expression de genes pro-inflammatoires et restituer l'activité de genes « anti-

inflammatoires » dans un modeéle de cellules inflammatoires (Chen et al, 2008).

Les anthocyanosides peuvent aussi prévenir 'oxydation d’'un autre antioxydant (et
donc permettre que celui-ci garde sa capacité antioxydante), la vitamine C,
oxydation causée par des ions métalliques. La formation d’'un complexe [acide

ascorbique-métal-anthocyanoside] permet cette protection (Sarma et al, 1997).

De plus, en additionnant des extraits d’anthocyanosides dans des enthérocytes

humains , il a été démonté (Maridonneau et al, 1982 ; Mavelli et al, 1983) que ces
extraits inhibent la perte de potassium (sous forme K* au niveau intracellulaire)
induite par les radicaux libres et les réactions cellulaires induites par des composés
oxydants, la daunomycine (antibiotique de la famille des tétracyclines) et le paraquat

(biocide pesticide et herbicide de la famille des pyridines).

Les études les plus récentes indiquent que les extraits de Vaccinium muyrtillus
possedent une activit¢ de protection au niveau des déformations rénales

provoguées par le bromate de potassium (KBrO3) chez les souris (Bao et al, 2008).
Le bromate de potassium est un polluant de I'environnement, qui peut étre formé
lors du processus de purification de I'eau potable par I'ozone. Il peut former des
radicaux libres déclenchant des modifications néfastes dans les tissus rénaux. Ces
extraits améliorent la capacité antioxydante des tissus : ils réduisent la production de

NO et augmentent la capacité a éliminer les radicaux oxygene (ORAC).
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B) Interaction avec la matrice extracellulaire

1) Inhibiteurs de I'élastase

L'élastase est une enzyme protéolytique pancréatique hydrolysant [I'élastine,
constituant majeur des fibres élastiques de la matrice intercellulaire (tissu conjonctif)
mais aussi de nombreux autres substrats protéiques tels que les protéoglycanes du
cartilage, le collagéne de type I, II, lll et IV et des composants de la membrane

basale.

Cette activité anti-élastase des anthocyanosides de Vaccinium myrtillus a été
observée par Jonadet et al, 1983, élastase qui est impliquée dans la dégradation du
collagéne et d'autres composants de la matrice extravasculaire dans certaines
conditions pathologiques comme I'athérosclérose, 'emphyséme pulmonaire, I'arthrite

rhumatoide.

Cette enzyme est surtout abondante dans les polynucléaires neutrophiles, ce qui
suggere un role important dans la phagocytose, la défense contre les infections,

voire aussi certains remaniements tissulaires.

2) Interaction avec le collagéne

Les extraits d'anthocyanosides peuvent interagir avec le métabolisme du
collagéne , en se liant aux fibres de collagéne et en les faisant plus résistantes

contre l'action des collagénases (Robert et al, 1979).

Une réduction de la biosynthese des polymeres de collagene et de glycoprotéines
structurelles, responsables de I'épaississement du capillaire chez les diabétiques a

aussi été décrite (Boniface et al, 1986).

63



3) Interaction avec les phospholipides

Les études biochimiques et histochimiques ont montré que les anthocynosides de
Vaccinium myrtillus interagissent avec les constituants phospholipidiques des
membranes plasmatiques des cellules de cerveau de rat, en modifiant
potentiellement leurs propriétés chimiques et physiques et en améliorant leur

résistance a certains stimuli (Curri et al, 1976).

Salmona et al (1990) ont étudié l'influence d'extraits de 36 % du fruit de Vaccinium
myrtillus sur la viscosité des membranes des plaquettes et ont confirmé que les
anthocyanosides étaient capables de modifier la fluidité membraneuse en raison de

leur haute affinité pour la membrane phospholipidique.

4) Interaction avec les protéoglycanes

Un effet stimulant local des anthocyanosides de Vaccinium myrtillus a été établi par
Mian et al (1977), sur la biosynthese de mucopolysaccharides dans les
granulomes, tumeur de nature inflammatoire constituée de tissu conjonctif, induits

par des corps étrangers.

Les mucopolysaccharides sont reconnus pour jouer un réle important dans le
maintien de l'intégrité tant du tissu périvasculaire que de la membrane basale. Dans
des études in vitro, en utilisant les cellules endothéliales du cordon ombilical humain,
Piovella et al (1979 et 1981), ont montré que les anthocyanosides incitent a la
phagocytose active de pigments et stimulent la régénération cellulaire. Une
augmentation de l'activité des fibroblastes et des cellules de muscles lisses a été
aussi établie dans la méme étude.

Les anthocyanosides peuvent faciliter la régénération de la composante cellulaire

de la paroi vasculaire et des tissus périvasculaires, en raison de leur effet stimulant

sur les mucopolysaccharides.
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C) Inhibiteur des phosphodiestérases

Les phosphodiéstérases (PDE) sont des enzymes jouant un rble dans les messages
intracellulaires . Elles permettent la désactivation des messagers secondaires
intracellulaires, l'adénosine monophosphate cyclique (AMPc) et la guanosine
monophosphate cyclique (GMPc).

Les anthocyanidines telles que la cyanidine, la delphinidine et la malvidine 3-O-
glucosides et leurs parties aglycones inhibent les phosphodiesterases (PDE)
présentes dans différents organes et tissus comme la rétine, la choroide, les grands
vaisseaux et les plaquettes. Les composés sont plus actifs sur les PDE de la rétine
gue celles des plaquettes, en particulier sur les enzymes stimulant la calmoduline
rétinienne, protéine stimulant l'activité des PDE de la rétine (Ferretti et al, 1988 ;
Pifferi et al, 1992).

D) Activité d’antiagrégants plaquettaires

Morazzoni et al en 1990 ont étudié l'activité antiagrégante plaquettaire d'extrait de
de fruits de Vaccinium muyrtillus contre l'agrégation incitée par l'adénoside
diphosphate (ADP), le collagéne et I'arachidonate de sodium sur le plasma de
lapin riche en plaquettes (PRP). L'extrait du fruit de Vaccinium myrtillus est un fort
inhibiteur d'agrégation des plaquettes avec les valeurs d'IC50 (concentration
nécessaire pour obtenir 50% de I'inhibition maximale, valeur d’activité d’'un produit)
variant de 0,36 a 0,81 mg/mL de PRP, résultats comparables avec ceux obtenus
avec le dipyridamole.

De plus, ces extraits exercent un effet inhibiteur sur I'agrégation plaquettaire
induite par 'ADP chez les rats maintenus en état de circulation extracorporelle.

En administration orale chez le rat, sur une activitt de 24h et sans modifier la
circulation sanguine, il a été observé grace a des microbilles en verre, une réduction

de la viscosité sanguine.
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Un extrait d’anthocyanosides du fruit de Vaccinium myrtillus inhibe l'agrégation in

vitro induite par '’'ADP ou I'adrénaline sur le plasma humain (Morazzoni et al, 1990).

L'effet inhibiteur sur l'agrégation de plaquettes, démontré in vitro, a été confirmé in
vivo sur I'agrégation incitée par I'ADP et le collagene (Pulliero et al, 1989). Ces
résultats ont été obtenus a partir du sang de 30 sujets en bonne santé traités par

voie orale (480 mg/jour pendant 30 a 60 jours).

E) Activités antimicrobienne et antiparasitaire

Une étude récente (Burdulis et al, 2009) a démontré des propriétés anti-
microbiennes du fruit de Vaccinium muyrtillus. Sur huit bacteries gram-négatives et
gram-positives, Citrobacter freundii (ATCC 8090) et Enterococcus faecalis

(ATCC29212) sont les plus sensibles a un extrait de Vaccinium myrtillus.

L’activité antimicrobienne de 12 baies appartenant & des genres différents présentent
dans le nord de I'Europe a été étudiée par Nohynek et al, en 2006. Les composés
phénoligues présents dans ces baies inhibent la prolifération des germes
pathogenes dans le tractus gastro-intestinal humain. La canneberge, la mdre, la
framboise, la fraise et la myrtille sont les baies qui possedent une activité
antimicrobienne observée. Chez la mdre, la framboise et la fraise, leurs polymeres
phénoliques, tels que les tanins ellagiques, sont de puissants agents antibactériens.
Cette activité antimicrobienne peut étre reliée a la capacité de ces baies a inhiber
'adhérence des bactéries aux parois. Les bactéries les plus sensibles sont
Helicobacter pylori et Bacillus cereus et on retrouve une forte activité contre

Salmonella enterica et Staphylococcus aureus.

Giardia duodenalis et Cryptosporidium parvum sont deux protozoaires
communément responsables de diarrhées a travers le monde. Anthony et al (2007)
ont prouvé que des extraits de Vaccinium myrtillus diminuent la viabilité de ces
protozoaires in vitro: ces extraits peuvent tuer les trophozoites de Giardia

duodenalis, forme de reproduction asexuée et étape d’alimentation active dans le
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cycle de vie du parasite. Ces extraits modifient la morphologie de Giaridia duodenalis

et de Cryptosporidum parvum, rendent ainsi les parasites incompétents a se nourrir.

F) Activité vitaminique P

Anciennement Vitamine P, cette vitamine est dénommée maintenant vitamine C2
(Cotereau et al, 1948), et est une famille de bioflavonoides appartenant au groupe
des anthocyanes regroupant entre autre le rutoside et la citrine. Cette vitamine est
présente chez Vaccinium myrtillus. Cette vitamine C2 est un coenzyme de la
vitamine C, aide et catalyse I'absorption de cette derniére. On peut lui accorder une
activité antioxydante en synergie avec la vitamine C, plus précisément en tant que

protecteur des capillaires sanguins.

II) Les applications thérapeutiques

A) Ophtalmologie

D’aprés des essais contrélés a partir de fruits séchés de Vaccinium myrtillus versus
placebo, aucune étude n’a prouvé l'intérét de ces substances sur la vision nocturne
normale et aucune recherche rigoureuse n'a été effectuée sur les héméralopies,
difficulté excessive a voir lorsque la luminosité diminue, d’origine pathologique
(Canter et al, 2004).

Cependant de nombreuses études effectuées ont prouvé une activité antioxydante et

protectrice des capillaires sanguins de Vaccinium myrtillus (cf page 58). Il est donc
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normal de conclure que Vaccinium myrtillus possede un rdle dans la protection des

capillaires rétiniens et donc dans le maintien du bon fonctionnement de cet organe.

Matsunaga et al, 2009 viennent de démontrer une activité neuroprotectrice  des
anthocyanosides présents chez Vaccinium myrtillus sur les cellules ganglionnaires
rétiniennes dans des tests in vitro et in vivo. Cette étude relie I'activité protectrice des

anthocyanosides vis a vis la peroxydation des lipides.

Aussi, dans le vieilissement de I'ceil et dans certaines pathologies associées, le role
de Vaccinium myrtillus en tant que protecteur contre le vieillissement a été établi.

Ces pathologies sont surtout la cataracte lorsqu’elle est liée a l'age et la
dégénérescence maculaire liée a 'dge  ou DMLA.

Pour ce qui concerne la cataracte , qui est une opacification du cristallin, il est connu
gu’'un des principaux facteurs de risque est une alimentation déficiente en fruits et
légumes, et donc en vitamines et minéraux antioxydants. Les antioxydants luttent
contre le vieillissement prématuré des cellules et donc s’ils ne sont pas présents, le
vieillissement se fait plus rapidement et le risque de survenue de cataracte
augmente.

Dans les rétinopathies d'origine vasculaire (lors de diabéte ou d’hypertension), les

fruits de Vaccinium myrtillus posseédent un effet réparateur (Goetz, 2008).

L'utilisation d’antioxydants dans la prévention des pathologies liées au vieillissement
oculaire est fondée, mais I'utilisation de la myrtille pour améliorer la vision n’a pas été

démontrée et reste encore controversée.

B) Diabétologie

Les baies et surtout les feuilles de myrtille ont été utilisées en médecine populaire
dans le traitement du diabéte. La feuille de myrtille a la réputation d’étre un agent
« hypoglycémiant ». On peut noter la présence d’'une certaine quantité de chrome (9
ppm) dans la feuille de myrtille, chrome qui possederait, selon certains, une activité

dans le métabolisme des sucres (Catling et al, 2000).
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Il a été aussi demontré que la myrtilline (glucoside méthoxylé de l'acide gallique)
contenue dans les feuilles de myrtille fait baisser le taux de sucre et normalise la

glycémie chez 'Homme (Friedrich et al, 1973).

Vuong et al (2009) soulignent les capacités du jus de Vaccinium myrtillus
biotransformé. Ce jus est obtenu par fermentation a partir d'une souche de la
bactérie Serratia vaccini, qui est isolée de la peau des baies de Vaccinium myrtillus.
L'étude a été menée sur des souris, jeunes et adultes, sujettes a I'obésité et au

diabeéte.

Selon les résultats, les jeunes souris qui ont consomme le jus de Vaccinium myrtillus
biotransformé consomment moins de nourriture (12,5 %) et maigrissent (30 % de
perte de poids) par rapport a celles ne consommant pas le jus. De plus, 80 % d'entre
elles ont conservé une glycémie stable durant une période cruciale de 4a

7 semaines.

C) Activité anti-ulcéreuse

De part son activité antimicrobienne, en particulier sur Helicobacter pylori, germe
responsable de certains ulcéres, il est tres facile de conclure quant a I'activité anti
ulcéreuse de Vaccinium myrtillus. Ses capacités antimicrobiennes existent grace a
ses composés phénoliques et ses composants antiseptiques (acide chlorogénique et
acide gallique, mais que I'on retrouve aussi dans de nombreuses autres plantes). De
plus, les extraits de Vaccinium myrtillus possedent une activité conservatrice des
mucopolysaccharides et donc protectrice du mucus tapissant la paroi gastrique,
permettant ainsi a celui-ci de mieux jouer son réle d’anti-ulcéreux (Myan et al, 1977)
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D) Canceérologie

L’AREB ®, un produit commercialisé riche en anthocyanosides extraits du fruit de
Vaccinium myrtillus a été étudié en tant que protecteur contre la myélotoxicité
d’'un anticancéreux, le 5—fluorouracile (5-FU). Ce médicament utilisé lors de
chimiothérapie, de part sa toxicité, voit ses limites en clinique. L’étude a démontré
que les patients traités par le 5-fluorouracile et 'AREB ont vu leur activité cellulaire
dans la moelle osseuse plus élevée que ceux traités uniguement par la 5-FU.

Une étude menée en 2007 par Matsunaga et al, montre que les extraits de
Vaccinium myrtillus inhibent I'angiogenese , procédé physiologique qui peut se
dérégler dans certains cancers, cette activité pourrait trouver sa place en adjuvant de

chimiothérapie dans certains cancers.

Chez les rats traités par un carcinogene, les extraits riches en anthocyanosides de
Vaccinium myrtillus protégent contre la carcinogenese du colon (Lala et al., 2006).
Le but de I'étude a été de démontrer une activité protectrice d’extrait riches en en
anthocyanosides venant de Vaccinium myrtillus, Aronia meloncarpa et de Vitis
vinifera en évaluant des biomarqueurs présents dans un colon de rat cancérisé grace
a un carcinogéne, I'azoxyméthane. Deux groupes de rats ont été utilisés, I'un
servant de contrble et l'autre avec une supplémentation d’extraits riches en
anthocyanosides. Les biomarqueurs évalués on été le nombre et la multiplicité de
foyers cellulaires aberrants, la prolifération de colonies cellulaires, la concentration
de débris d’ADN présents dans les urines et I'expression des genes des
cyclooxygénases. L'étude a conclu gu'il existait une différence significative entre les
deux groupes, avec une inhibition des biomarqueurs pour le groupe supplémenté

avec les extraits d’anthocyanosides.
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E) Neurologie

Une propriété remarquable du jus de Vaccinium myrtillus est sa capacité a restaurer
la mémoire des rats ages : démontré par Joseph et al (2003) cet effet a été confirmeé
depuis par dautres équipes. De plus, les observations d'une protection des
anthocyanosides contre la peroxydation de lipides (Bao et al, 2008) affirment ce réle
de protecteur des membranes cellulaires neuronales. Vaccinium myrtillus pourrait
avoir un réle a jouer dans des maladies neurodégénératives telles qu’Alzheimer,

méme s’il n'existe aucun traitement efficace a ce jour.

F) Activité cardiovasculaire

En 2009, Persson et al, observent que des cellules endothéliales humaines,
incubées avec des extraits de Vaccinium myrtillus montrent une inhibition de
'enzyme de conversion , protéine responsable de I'activation de I'angiotensine. Ces
extraits ont le potentiel de prévenir et de protéger contre certaines maladies

cardiovasculaires.

G) Hygiéne des voies urinaires

Vaccinium myrtillus compte au moins certaines des propriétés bénéfiques de la
canneberge : Ces deux plantes sont des bons compléments au soin des infections
des voies urinaires. Les flavonoides tels que la proanthocyanidine en particulier
permettent de prévenir les cystites a répétition. lls sont en effet capables d’empécher
les bactéries responsables d’infections de se fixer sur la paroi de la vessie (Nohynek
et al, 2006)
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A remarquer que la canneberge (Vaccinium oxycoccos) reste la plante dont le fruit
est le plus riche en ces composeés, et donc celle utilisée en phytothérapie le plus

fréquemment.

lIl) Pharmacocinétique

Le métabolisme des anthocyanosides de quelques baies dont celles de Vaccinium
myrtillus a été étudié dans une étude récente par Nurmi et al (2009). On a donné

une purée de baie de myrtilles a six sujets humains avec et sans avoine.

Le mélange purée+avoine contient 1435 umoles (micromoles) d’anthocyanosides et
339 umoles d’acides phénoliques. L’excrétion urinaire de 18 acides phénoliques a
augmenté jusqu'a 241 pmoles pendant 48 heures suite a lingestion de la
purée+avoine. Le pic d'excrétion a été obtenu aprés 4 a 6 heures apres la
supplémentations en purée+avoine et 2 heures plus tét aprés ingestion de la purée
seule. On constate donc une augmentation du temps d’élimination des
anthocyanosides et des acides phénoliques lors d’administration cumulée avec de la

nourriture.

Sur les métabolites détectés dans l'urine, l'acide vanillique et homovanillique sont
les plus abondants, et sont en partie obtenus a partir des anthocyanosides. Il n’a pas
été détecté d’'acide gallique, fragment de la delphinidine. Cependant les
anthocyanosides ont été partiellement fragmentés en acides phénoliques, une

grande partie des métabolites restent inconnus.
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V) Toxicologie

Comme tout fruit frais, les baies fraiches peuvent causer la diarrhée chez certaines
personnes, mais elles ne sont cependant pas considérées comme toxiques. De plus,
en Allemagne par exemple, la Commission E considére que la feuille de myrtille ne
posséde aucune des activités qui lui sont traditionnellement attribuées. De plus, elle
souligne gu'il existe un risque d’intoxication lié aux fortes doses ou a une utilisation

chronique. Elle n’en recommande donc pas I'emploi.

Le fruit peut étre & lorigine d'une parasitose, I'échinococcose. Echinococcus
multilocularis est un petit ver qui parasite les renards et les chiens et peut contaminer
’homme lors d’ingestion d’aliments contaminés par les déjections de ces animaux.
Méme si la prévalence d’échinococcose est faible (15 cas par an en France), c'est
une maladie grave et qui peut étre simplement évitée : ne pas ramasser les fruits les
plus prés du sol, laver systématiquement les fruits et les légumes. Les ceufs
d’échinocoque craignent la chaleur, et donc la cuisson les détruit. Et regle d’hygiene
de base, se laver les mains aprés avoir touché la terre ou un animal et avant de

passer a table.

Il existe dans la nature d’autres baies, noires, rondes et attirantes mais qui ne sont
pas comestibles. Il existe surtout une confusion possible avec la belladone (Atropa
belladona) : c’est une plante dont le fruit est une baie noire facilement confondue par
les enfants avec celle de Vaccinium myrtillus. 3-5 baies représentent une dose
suffisante pour étre mortelle chez les enfants car la baie contient des alcaloides
(hyoscyamine le plus important : 90%). Ces alcaloides sont responsables de I'activité
parasympatholytique de la plante (antispasmodique, bronchodilatateur, diminue les
secrétions, tachycardie, mydriase) et sont donc responsables des symptdmes lors
d’ingurgitation de doses toxiques : rubéfaction de la face, soif vive (sécheresse de la

bouche et des muqueuses), tachychardie, mydriase et hyperthermie.
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Quatrieme Partie :
emplois



)  Emplois officiels en thérapeutique et spécialités

A) Indications
(Vallat 1972, Pourrat 1977)

Les indications dégagées a partir des études cliniques sont :

- Maladies artérielles :
0 Athérosclérose

Artérite

Coronarite

Hypertension arterielle (troubles vasculaires secondaires)

o O O O

Troubles vasculaires chorio-rétiniens et troubles vasculaires des
diabétiques
o0 Maladie de Raynaud
- Maladies veineuses :
0 Jambes lourdes
Sequelles de phlébites
Varices
Ulcéres varigueux
Insuffisance veineuse de la grossesse
Syndréme prémenstruel
Hémorroides
Engelures

Capillaroses hémorragiques des diabétiques

O O O 0O O o o o o

Purpuras et dermatoses purpurigues

0 Sénescence vasculaire
- En ophtalmologie :

o Dégénérescences dues au vieillissement (cataracte, DMLA)
- Autres indications

o Prévention des hémorragies dues aux anticoagulants
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B) Effets secondaires

La tolérance est excellente en général. Quelques troubles digestifs ont été rapportés
(VIDAL 2007). De plus le surdosage des préparations a partir de feuilles pourrait
étre toxique. Cependant l'intoxication se manifeste a des doses quotidiennes de 90
grammes a 120 grammes pour un étre humain, ce qui représente environ dix fois la

dose traditionnellement recommandée.

C) Spécialités pharmaceutiques

1) En allopathie

Difrarel ® 100 (laboratoire MERCK et DOHME CHIBRET):

Se présente sous forme de comprimé enrobé bleu clair, en étui de 20 comprimés.
Composition :

- Vaccinium myrtillus, extrait anthocyanosidique : 100 mg/ comprimé

- Béta-carotene : 5 mg/ cp

Indications particulieres (Vidal 2004)

Traitement d’appoint des manifestations fonctionnelles de [linsuffisance
veinolymphatique (jambes lourdes, douleurs, impatiences du primodécubitus)

Ces indications sont celles données lors de I'obtention d’AMM (autorisation de mise
sur le marché) et servaient au remboursement du médicament. Celui-ci n’est plus
remboursé par la sécurité sociale depuis 2006, sous un motif de service médical

rendu insuffisant.

Posoloqgie :
3 a 6 comprimés par jour
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Difrarel ® E :

Se présente sous forme de comprimé enrobé blanc, en boite de 24 comprimeés.

Composition :
- Vaccinium myrtillus, extrait anthocyanosidique : 50 mg/cp

- acétate d'alpha tocophérol ou vitamine E : 50 mg/cp

Indications :

Traitement d’appoint des troubles de la vision mésopique et scotopique (Caracteres
de la vision quand la rétine est excitée par une lumiere de faible intensité), myopie.
Méme si les derniéres études réfutent maintenant ces indications, elles confirment
aussi le fait que ce médicament peut jouer un role dans la prévention des maladies
oculaires liées a I'age : glaucome, cataracte et DMLA. On peut aussi lui associer de
grandes capacités anti-oxydantes (La vitamine E est aussi une vitamine

antioxydante).

Posologie :
3 a 6 comprimés par jour

Remarque : on retrouve les doses utilisées lors d’essais pharmacologiques (entre
300 mg et 600 mg d’extraits d’anthocyanosides par dose, avec ici une administration
de la dose sur 24h)

hY

Meralops ® (laboratoire Dulcis) : comprimé enrobé & 200 mg de chlorure de
cyanosides. Le chlorure de cyanoside est un produit obtenu par synthese chimique

et non par extraction végétale.

Remarque : Il existe beaucoup de sites sur internet mettant en vente des produits
contenant des extraits de Vaccinium myrtillus. Ces produits sont indiqués comme

toniques vasculaires et angioprotecteurs.

Exemple : Venapro : contient 50 mg d’extrait de baie de Vaccinium myrtillus par
capsule mais aussi d’'autres plantes comme le marron d’inde (Equisetum arvense).

Ce produit est commercialisé en tant que traitement contre les hémorroides.

Il existe beaucoup de produits qui peuvent étre vendus librement en pharmacie et

parapharmacie, mais ces produits ne sont pas considérés comme des médicaments
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mais plutdét comme des produits de confort, des compléments alimentaires ou des
produits diététiques. Beaucoup de produits sont vendus aussi sur internet, une these
d’exercice s’est intéressée de prés a ses produits et ainsi permettre de mieux s'y
retrouver (these : vente d’antioxydants sur internet et roéle du pharmacien dans le

conselil officinal, Ferry Yann, Nancy, 2008).

2) En homeéopathie

Diabéne® (laboratoire Lehning) : complexe homéopathique contenant Vaccinium
Myrtillus a 2D (décimales hahnemaniennes) et utilisé lors de surcharges

meétaboliques.

En homéopathie diathésique, Vaccinium myrtillus en teinture mére fait parti des
remedes du groupe de I’Aluminium (Kollitsch, 1955) : dans le cas d’urines troubles et

pyurie au cours d’une affection intestinale aigué (dysenterie, typhoide...).

II) Emplois dans la médecine populaire

A) Usage interne

Depuis tres longtemps, la baie de Vaccinium myrtillus est réputée pour ses effets

bénéfiques dans les maladies du tube digestif et dans le traitement des hémorroides.

Les tisanes faites a partir des feuilles et des baies séchées sont utilisées pour traiter
la diarrhée et soulager les nausées et les indigestions. L’action astringente des
tanins explique l'efficacité de Vaccinium M. dans le traitement des troubles digestifs
et dans le traitement superficiel des inflammations bénignes des muqueuses buccale

et de la gorge.
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Remarque : les baies fraiches possedent quant a elles un pouvoir purgatif par I'effet

irritant des acides.

1) Maladies du tube digestif
L’action bénéfique des baies de myrtille peut se comprendre par :

- Leur acidité (acidité qui entrave la multiplication des germes de
putréfaction)

- Leur action astringente (tanins) et antimicrobienne

- L’action anti-inflammatoire et cicatrisante des anthocyanosides qu’elles

contiennent.

Les baies séchées de Vaccinium myrtillus sont indiqguées dans les diarrhées, les
entérites et les colites ainsi que dans les infections intestinales (dysenterie

notamment)
Diarrhée :

Décoction. Plonger de 30 g a 60 g de fruits séchés dans 1 litre d'eau froide. Amener
a ébullition et laisser mijoter doucement durant dix minutes. Filtrer pendant que la
préparation est encore chaude. Laisser refroidir et garder au réfrigérateur. Boire
jusqu'a six tasses par jour au besoin. Consulter un médecin si la diarrhée persiste

plus de trois ou quatre jours

2) Autres indications

L'utilisation dans les inflammations de la bouche, de la gorge et dans les

hémorroides s’explique par I'action astringente des tanins et des anthocyanosides.
- Inflammation des muqueuses de la bouche et de la gorge

Se rincer la bouche ou se gargariser avec la préparation suivante : faire une

décoction en plongeant 100 g de fruits séchés dans 1 litre d'eau froide. Amener a
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ebullition et laisser mijoter doucement durant dix minutes. Filtrer pendant que la

préparation est encore chaude. Laisser refroidir et garder au réfrigérateur.

Remarque : les baies fraiches possedent quant a elles un pouvoir purgatif par I'effet

irritant des acides.

B) Usage externe

Les propriétés astringentes, cicatrisantes, anti-inflammatoires et antiseptiques de la
baie et de ses constituants justifient ces emplois.

Dans les affections de la peau principalement :

- Eczéma
- Couperose
- Dermatites avec démangeaisons

- Brdlures

C) Formes galéniques

- Baies fraiches ou seches : 50-100 grammes par litre

- Décoction de baies: 50 grammes/litre environ; 150 g/litre en usage
externe, bouillir 20 a 30 minutes ; 4 a 6 tasses par jour dans l'entérite
aigué.

- Teinture : 100 grammes dans 1 litre d’alcool a 80° pendant 15 jours au
soleil. Filtrer. Posologie : 20gouttes dans un peu d'eau tiede avant les
repas. (Cecchini 1975, selection 1987)
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lI) Emplois en cosmétologie

Les propriétés astringentes des tanins et les propriétés antioxydantes des
polyphénols, inhibitrices de [I'élastase et protectrices du collagenes sont
intéressantes en cosmeétologie pour les produits utilisés face au vieillissement
cutanée et a l'apparition des rides. Les polyphénols protegent le collagéne présent
au niveau cutané et ainsi permettent le maintient d’'une bonne élasticité de la peau.
De plus leur activité antioxydante lutte contre le vieillissement des cellules du derme,

afin que celles-ci gardent leur activité.

Par exemple Caudalie vient de sortir une gamme de produits & base de polyphénols

extraits de Vitis vinifera.

V) Emplois dans I'alimentation

Les anthocyanosides sont des composés atoxiques et ne présentant que trés peu
d'incompatibilités. lls sont utilisables comme colorants pharmaceutique et

alimentaires.

lls sont autorisés dans l'alimentation dans la CEE (colorant E 163) et dans le

Royaume Uni (groupe A : autorisé pour l'usage dans l'alimentation).

Pour étre utilisable dans lalimentation, ces pigments doivent étre extraits de
végétaux comestibles. Cependant, leur sensibilité aux variations de pH, a la
température et a I'oxygene, leur insolubilité dans les lipides limitent leur utilisation en

France (Brunneton, 1987)
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V) Reéglementations

Comme toute matiere premiere d’origine végétale autorisée en France pour la
fabrication de médicaments ou pour étre utilisés en tant que tels, les organes de
Vaccinium myrtillus sont soumis a une reglementation. Ces réglementations sont

recensées dans un recueil a caractere officiel, la pharmacopée européenne.
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MYRTILLE (FRUIT FRAIS DE)

Vaccinii fructus recens

La partie utilisée de la myrtille (ou airelle) est constituée par le fruit frais (baie
polysperme) de Vaccinium myrtillus L.

CARACTERES

Le fruit frais de myrtille a une saveur douce et sucrée, un peu astringente,
légérement acidulée avant maturité.

Le fruit, de couleur noir-bleu, est globuleux, un peu déprimé 4 son sommet,
de diametre variant de 4 mm a 8 mm et couvert d’une trés fine pruine. La
pulpe est fortement colorée en rouge-violet et renferme un grand nombre de
graines de trés petite taille. -

IDENTIFICATION

Le fruit frais de myrtille présente les caractéres macroscopiques précédem-
ment décrits.

ESSAI

Eléments étrangers (V.4.2). Le taux des €léments étrangers n’est pas supé-
rieur a 2,0 pour cent (feuilles et débris de rameaux).

Extrait sec du jus. Broyez 10 g environ de fruit frais de myrtille. Centri-
fugez a 3 000 g pendant 10 min. Diluez le surnageant (appelé jus de fruit) au
1/5 avec de I’eau distill€e. Introduisez 2 ml de cette solution dans une capsule
contenant 2 g & 3 g de sable R, préalablement séché, et tarée. Placez 16 h 2
I’étuve a 60 °C. Pesez. L’extrait sec est au minimum de 9,0 pour cent m/V.

Anthocyanosides. Broyez 10 g de fruit frais de myrtille. Centrifugez 2
3000 g pendant 10 min. Diluez le surnageant au 1/100 avec la solution
tampon phosphorique pH 2,0 R. L’absorbance (V.6.19) mesurée 4 516 nm est
au minimum de 0,65.

83



2 MYRTILLE (FRUIT FRAIS DE)

Chromatographie. Opérez par chromatographie sur couche mince (V.6.20.2)
en utilisant une plaque recouverte de cellulose pour chromatographie R.

Solution a examiner. Dans un ballon 2 col rodé, chauffez a reflux 10 ml de
jus de fruit de myrtille tel qu’obtenu dans 1’essai « Extrait sec du jus »
additionnés de 1,5 ml d’acide chlorhydrique R pendant 1 h 30 min. Laissez
refroidir & température ambiante, filtrez sur papier, introduisez le filtrat dans
une ampoule a décanter et traitez avec 5 ml d’alcool isoamylique R.

Solution témoin (a). Solution de chlorure de cyanidine R a 2 pour cent m/V
dans du méthanol R. -

Solution témoin (b). Solution de chlorure de delphinidine R a 2 pour cent
m/V dans du méthanol R.

Solution témoin (c). Solution de chlorure de malvidine R 2 2 pour cent m/V
dans du méthanol R.

Déposez séparément sur la plaque 30 pl de la solution a examiner et 15 ul de
chacune des solutions témoins. Développez sur un parcours de 10 cm avec un
mélange de 3 volumes d’acide chlorhydrique R, de 10 volumes d’eau et de
30 volumes d’acide acétique R. Séchez la plaque dans un courant d’air.
Examinez a la lumiére du jour. Le chromatogramme obtenu avec la solution
a examiner présente trois taches principales, rouge a rouge bleuté semblables
quant a leur position et leur coloration aux taches principales des chroma-
togrammes obtenus avec les solutions témoins (a) (b) et (c). Il présente
également, au-dessus de ces taches, une tache rouge-violet a un Rf voisin de
0,80.

CONSERVATION

A T’abri de la lumiére et de 1’humidité.
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MYRTILLE (FRUIT SEC DE)

Vaccinii fructus siccus

La partie utilisée de la myrtille (ou airelle) est constituée par le fruit sec (baie
polysperme) de Vaccinium myrtillus L.

CARACTERES

Le fruit sec de myrtille a une saveur aigre-douce, 1égérement astringente.

Les baies sont ratatinées, arrondies, bleu-noir ; elles mesurent de 4 mm 2
7 mm, comportent une cicatrice de pédoncule ou, parfois, un fragment de ce
dernier a la base du fruit ; au sommet, on remarque un petit disque entouré
d’un faible rebord. La baie se compose de 5, ou plus rarement de 4, petites
loges contenant de nombreuses graines trés petites, brun-rouge. Le mésocarpe
charnu est bleu-noir.

Examinée au microscope, la section transversale révéle un épiderme externe
a cellules généralement allongées tangentiellement, 2 parois légérement
€paissies. Le mésocarpe est constitué essentiellement par un parenchyme
lacuneux 2 parois minces dont le contenu est bleu. L’épiderme interne du fruit
et les cloisons des loges contiennent de nombreux amas de cellules 2 parois
minces et percées de ponctuations.

IDENTIFICATION

Le fruit sec de myrtille présente les caracteres macroscopiques précédemment
décrits.

ESSAI

Eléments étrangers (V.4.2). Le taux des éléments étrangers n’est pas supé-
rieur a 2,0 pour cent (feuilles et débris de rameaux).

Préparation P. A 50 g de fruit sec de myrtille, placés dans un vase a

~

précipiter de 250 ml, ajoutez 110 g d’eau, bouchez, pesez et maintenez a
30 °C pendant 60 h environ en agitant de temps en temps. Réajustez a la
masse initiale, si nécessaire.
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2 MYRTILLE (FRUIT SEC DE)

Extrait sec du jus. Broyez 10 g environ de préparation P. Centrifugez a
3 000 g pendant 10 min. Diluez le surnageant (appelé jus de fruit) au 1/5 avec
de I’eau distillée. Introduisez 2 ml de cette solution dans une capsule contenant
2 g a 3 g de sable R, préalablement séché, et tarée. Placez 16 h a I’étuve a
60 °C. Pesez. L’extrait sec est au minimum de 9,0 pour cent m/V.

Anthocyanosides. Broyez 10 g de préparation P. Centrifugez 4 3 000 g
pendant 10 min. Diluez le surnageant au 1/100 avec la solution tampon
phosphorique pH 2,0 R. L’absorbance (V.6.19) mesurée 4 516 nm est au
minimum de 0,60. '

Chromatographie. Opérez par chromatographie sur couche mince (V.6.20.2)
en utilisant une plaque recouverte de cellulose pour chromatographie R.

Solution a examiner. Dans un ballon a col rodé, chauffez a reflux 10 ml de
jus de fruit de myrtille tel qu’obtenu dans 1’essai « Extrait sec du jus »
additionnés de 1,5 ml d’acide chlorhydrique R pendant 1 h 30 min. Laissez
refroidir & température ambiante, filtrez sur papier, introduisez le filtrat dans
une ampoule & décanter et traitez avec 5 ml d’alcool isoamylique R.

Solution témoin (a). Solution de chlorure de cyanidine R & 2 pour cent n/V
dans du méthanol R.

Solution témoin (b). Solution de chlorure de delphinidine R a 2 pour cent
m/V dans du méthanol R.

Solution témoin (c). Solution de chlorure de malvidine R a 2 pour cent m/V
dans du méthanol R.

Déposez séparément sur la plaque 30 Ul de la solution a examiner et 15 pl de
chacune des solutions témoins. Développez sur un parcours de 10 cm avec un
mélange de 3 volumes d’acide chlorhydrique R, de 10 volumes d’eau et de
30 volumes d’acide acétique R. Séchez la plaque dans un courant d’air.
Examinez a la lumiére du jour. Le chromatogramme obtenu avec la solution
a examiner présente trois taches principales, rouge a rouge bleuté semblables
quant a leur position et leur coloration aux taches principales des chroma-
togrammes obtenus avec les solutions témoins (a) (b) et (c). Il présente
également, au-dessus de ces taches, une tache rouge-violet a un Rf voisin de
0,80.

Perte a la dessiccation. (V.6.22). Déterminée a 1’étuve a 100-105 °C sur
1,00 g de fruit sec de myrtille, la perte a la dessiccation n’est pas supérieure
a 12,0 pour cent.

CONSERVATION

A D’abri de la lumigre et de "humidité.
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Conclusion :

La famille des éricacées est répandue dans le monde entier, mais se localisent dans
des régions spécifiques : zones tempérées, froides, hautes montagnes. Elles sont
adaptées a des terrains acides et pauvres, ce qui amene certains problemes lorsque
'on veut les cultiver. L’écosysteme de Vaccinium myrtillus est un équilibre fragile
entre l'influence qu’a la myrtille sur son environnement de part sa composition
chimique (lyoniside, acide chlorogénique) et l'influence de I'environnement sur cette

plante (chaleur, composition du sol, pollution).

Les usages de Vaccinium myrtillus en phytothérapie, en médecine traditionnelle,
dans l'alimentation montrent que la myrtille posséde des utilisations multiples et
variées, parfois tres anciennes. La science a permis de mieux définir certaines de
ces activités, d’en identifier d’autres et de s’intéresser a sa composition. Vaccinium
myrtillus possede une composition chimique complexe, pas encore totalement bien
définie. Certains de ses composés sont tout de méme tres bien connus: les
polyphénols et en particulier les anthocyanosides. Ils sont a I'origine des activités les
plus connues et les plus recherchées en thérapeutique; leur capacités
antioxydantes, astringentes, inhibitrices de I'élastase et protecteur du collagene
suscitent des intéréts certains dans la protection contre le vieillissement, la
dégradation des matrices extracellulaires de [l'organisme. On retrouve ces
polyphénols utilisés dans des traitements de protection des vaisseaux sanguins (au

niveau des jambes surtout), contre le vieillissement cutané.

Mais les anthocyanosides présents chez Vaccinium myrtillus sont au centre d’études
ayant démontré gu'’ils possédent des activités autres et présentant des intéréts en
thérapeutique : en cancérologie, neurologie et ophtalmologie, des recherches sont
faites pour vérifier 'implication de Vaccinium myrtillus dans les soins de maladies qui
ne posseédent aucun traitement jusque maintenant. De plus les capacités
allélopathiques de Vaccinium myrtillus pourraient avoir intérét certain pour

I'agriculture moderne, en tant qu’herbicide naturel.

Cela montre qu’il reste encore de beaux jours pour cette plante, qui confirme ses

intéréts en thérapeutique et a qui il semble fleurir un avenir prometteur.
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RESUME :

Vaccinium myrtillus fait partie de la famille des Ericaceae, famille regroupant quelques 4100 espéces. C’est un
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médecine traditionnelle, en cosmétologie, dans 1’industrie et juste par gourmandise aussi.
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myrtillus sont préférées en industrie, mais la myrtille posséde des propriétés uniques qui lui vaudront toujours un
intérét certain.
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