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L'industrie pharmaceutique s'est considérablement développée au cours du vingtième 

siècle, et plus particulièrement après la deuxième guerre mondiale, qui est basée 

essentiellement sur la chimie. Cette dernière fait aujourd'hui partie de notre quotidien.  

Cependant, l'image de la chimie auprès du public s'est progressivement dégradée au rythme 

de catastrophes aux conséquences humaines ou écologiques lourdes. Par exemple, on 

découvre en 1961 que la thalidomide, prescrite comme antinauséeux, provoque des 

malformations du nouveau-né lorsqu'elle est administrée aux femmes enceintes durant les 

premiers mois de la grossesse[1]. Vers la même période, le DDT [2] se révèle être un 

polluant organique persistant.  

Tous ces facteurs favorisent la Naissance du concept de chimie verte, qui est défini en 

1998 par les chimistes américains Paul Anastas et John C. Warner, appartenant à l’EPA . 

La chimie verte prévoit l'utilisation de principes pour réduire et éliminer l'usage ou la 

génération de substances néfastes pour l'environnement, et pour la santé humaine.  Face à 

ces problématiques, la synthèse catalytique a toujoures été proposée comme solution verte. 

Deux prix Nobel ont récemment récompensé les avancées dans le domaine de la catalyse. 

Le prix Nobel de chimie 2005, a été attribué à trois chercheurs dont le français Yves 

Chauvin pour leurs travaux sur la réaction de métathèse des oléfines [3]. 

Par ailleurs, la phytochimie s'est imposée comme discipline fondamentale dans le 

développement de molécules originales pour la découverte de nouveaux 

phytomédicaments. 

 

Sur un plan méthodologique cette thèse comporte deux parties: 

I. Composition chimique et évaluation des activités antioxydante anticholinestérase et 

antibactérienne d' huiles essentielles de Pistacia atlantica et Ferula vesceritensis qui sera 

divisée en trois chapitres : 
� Le premier chapitre sera consacré à l'étude bibliographique du genre Pistacia, et 

Ferula, et les activités biologiques (antibactérienne, antioxydante et 

anticholinestérase).  
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� Le deuxième chapitre dédide aux différentes méthodes phytochimiques et 

biologiques utilisées dans notre étude.  

� Le troisième sera consacré aux travaux personnels avec les résultats des études 

phytochimiques et biologiques des huiles essentielles de  Pistacia atlantica Desf.  

et Ferula vesceritensis Coss. & Dur. [4].   

Une partie de la synthèse catalytique de nouveaux dérivés pipéridiniques qui sera divisée 

en trois chapitres: 

� Le premier chapitre sera concernera à l'étude bibliographique de différentes 

méthodes de synthèse des X-hétérocycles catalysée, par le ruthénium,  et la 

synthèse de pipéridines substituées, ainsi que leurs intérêts biologiques et 

pharmaceutiques [5]. 

� Le deuxième chapitre sera consacré aux travaux personnels avec les résultats et 

discussion des réactions de couplage oxydant entre une amine propargylique et un 

alcool allylique, avec une post-fonctionnalisation de ces produits par de  nouveaux 

processus  d'hydroboration et d'hydrogénation. 

� Le troisième décrira la partie expérimentale.  
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I. 1. Généralités sur les ANACARDIACEAE 

I. 1.1. Description botanique  
La famille des Anacardiaceae est constituée d'arbres, d'arbustes grimpants, à canaux 

résinifères, à feuilles composées pennées ou trifoliolées, généralement alternes, dépourvues 

de glandes ponctiformes. Inflorescence en panicules [1]. 

Les feuilles de cette famille sont actinomorphes, hétérochlamydées, parfois apétales, 5-

mères, hétérosexées ou unisexuées, généralement hypogynes, diplostémones ou 

haplostémones (à filets souvent concrescents, à la base), apocarpes ou syncarpes. Disque 

intrastaminal. Gynécée isomère ou réduit à 3-1 carpelle, mais généralement 1-loculaire par 

avortement, à placentation axile, chaque carpelle étant 1-ovules apotropes 2 (-1)-tegminés. 

Le fruit est généralement une drupe souvent à mésocarpe résineux. Graine exalbuminée ou 

presque, à embryon courbe. Pollen divers, souvent 2-3-colporé, ou avec 3-8 apertures 

circulaires ou non. Cloisons des vaisseaux à perforation unique (sauf quelques cas). [1]  

 
I. 1.2. Place dans la systématique 
 
La famille Anacardiaceae a été proposée pour la première fois par Lindley en 1830 [2], les 

Anacardiaceae appartiennent à l’ordre des Sapindales, à la sous-classe des Rosidae ou 

Eudicots moyennes dialypétales (plus de 90 000 espèces connues), à la classe des Eudicots, 

au sous-embranchement des Magnoliophyta ou Angiospermes et à l’embranchement des 

Spermaphyte [3]. Les espèces de cette famille sont des lianes à feuilles alternes, composées 

et imparipennées [4]. La composition de cette famille en genres et espèces diffère selon les 

auteurs. D’après Kokwaro et Guyot elle compte 60 genres et 600 espèces [5,6]. Pour  

Mabberley elle renfermerait 73 genres et 850 espèces [7].   
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Tableau 1: Répartition géographique des principaux genres des Anacardia

Mabberley (1987) [7]. 

Genre 

1 Anacardium 

2 Haematostaphis 

3 Lannea 

4 Mangifera 

5 Ozoroa 

6 Pistacia 

7 Pseudospondias 

8 Rhus 

9 Schinus 

10 Sclerocarya 

11 Sorindeia 

12 Spondias 

I. 1.3. Répartition géographique 

Les Anacardiaceae sont distribuée

subtropicales et dans les régions tempérées de l’hémisphère Nord

Amérique [5,7] (figure I. 1)

Figure 1: Répartition géographique de la famille
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: Répartition géographique des principaux genres des Anacardia

Nombre d’espèces Origine (région)

8 Amérique tropicale. 

2 Afrique tropicale – Ouest. 

40 Régions tropicales, Indomalaisie.

35 Régions tropicales, Indomalaisie.

40 Afrique tropicale. 

11 Région méditerranéenne. 

2 Afrique tropicale: Ouest et Centre

200 Régions tempérées. 

27 Amérique tropicale. 

4 Afrique tropicale, Australie.

50 Afrique tropicale et Madagascar.

10 Indomalaisie, Amérique tropicale.

 

Répartition géographique  

distribuées dans la région méditerranéenne, les régions tropicales à 

subtropicales et dans les régions tempérées de l’hémisphère Nord et l’Est de l’Asie et en

(figure I. 1). 

Répartition géographique de la famille des Anacardiac

BIBLIOGRAPHIQUE SUR LE GENRE PISTACIA 

: Répartition géographique des principaux genres des Anacardiaceae d’après 

Origine (région) 

 

tropicales, Indomalaisie. 

Régions tropicales, Indomalaisie. 

Afrique tropicale: Ouest et Centre 

Australie. 

Afrique tropicale et Madagascar. 

Amérique tropicale. 

les régions tropicales à 

l’Est de l’Asie et en 

 
nacardiaceae 
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I. 1.4. Présentation du genre Pistacia  

Le genre Pistacia appartient à la famille des Anacardiaceae, ce genre comprend environ 11 

espèces d'arbustes appartenant à l'ordre des Sapindales et à la famille des Anacardiaceae. 

D'origine asiatique ou méditerranéenne, les pistachiers sont des arbustes dioïques (fleurs 

mâles et femelles poussant sur des arbustes différents). Les fleurs d’une couleur plus ou 

moins marron, sont groupées en racèmes. Les fruits sont des drupes [8,9]. 

Trois espèces sont très connues, Pistacia lentiscus (Lentisque pistachier) dont on extrait 

une résine et qui présente un feuillage persistant, Pistacia terebinthus, arbre au feuillage 

caduc dont on extrait l’huile de térébenthine et enfin Pistacia vera (Pistachier vrai) arbuste 

au feuillage caduc dont on consomme les graines grillées (les pistaches). 

Les espèces du genre Pistacia sont [10] : 

� Pistacia atlantica Desf. 

� Pistacia chinensis 

� Pistacia lentiscus L.  

� Pistacia terebinthus L.  

� Pistacia vera L.  

� Pistacia integerrima 

� Pistacia khinjuk 

� Pistacia afghanistania, 

� Pistacia mexicana, 

� Pistacia palestina, 

� Pistacia wienmannifolia.  

En Algérie, le genre Pistacia est représenté par quatre espèces, en l'occurrence P. lentiscus, 

P. terebinthus, P. vera et P. atlantica Desf. [11].  

I. 1.5. Répartition géographique du genre Pistacia  

Ce genre est distribué dans les régions méditerranéennes et les zones du Moyen-Orient, le 

Pictachio  est la seule espèce cultivée et commercialisée de ce genre [8,12].  Il est distribué 

largement en Algérie, la Turquie, le Maroc, la France, l'Espagne, l'Italie et la Grèce [13] 

(figure 2). 
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Figure 2

 

I. 1.6. Intérêts pharmacologiques, nutritionnels et industriels du 

Pistacia  

Les espèces de Pistacia sont utilisées en traitement de l'eczéma, la paralysie, diarrhée, les 

infections de gorge, la jaunisse, l'asthme et les douleurs d'estomac et des calculs rénales

[14,15]. 

Elles ont diverses activités biologiques, anti

anti-inflammatoire et insecticide 

La résine de différentes espèces de 

gomme à mâcher et protège les lèvres contre la sécheresse, contre certaines maladies 

d'estomac et comme antisep

 Les espèces de Pistacia ont une large utilisation dans l'industrie alimentaire 

La résine est utilisée comme un rafraîchissant dans les boissons alcoolisées et non 

alcoolisées, dans certains mélanges de 

de dentifrice [20].  

Les feuilles de P. terebinthus

comme antiseptique en cas de bronchites et autres troubles respiratoires et dans le 

traitement des maladies du système urinaire 

Récemment, l`extrait méthanolique des galles de 

contre les affections inflammatoires 

P. weinmannifolia est une plante largement répandue dans la province du

Chine, elle est anti-inflammatoire, antimutagène, anticancérigène et antioxydante
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2: Distribution géographique du genre Pistacia. 

Intérêts pharmacologiques, nutritionnels et industriels du 

sont utilisées en traitement de l'eczéma, la paralysie, diarrhée, les 

infections de gorge, la jaunisse, l'asthme et les douleurs d'estomac et des calculs rénales

ont diverses activités biologiques, anti-athérogènique, hypoglycémique, 

inflammatoire et insecticide [16,19].  

La résine de différentes espèces de Pistacia est traditionnellement utilisée comme une 

gomme à mâcher et protège les lèvres contre la sécheresse, contre certaines maladies 

d'estomac et comme antiseptique pour le système respiratoire [20,21].   

ont une large utilisation dans l'industrie alimentaire 

La résine est utilisée comme un rafraîchissant dans les boissons alcoolisées et non 

alcoolisées, dans certains mélanges de cosmétiques et de parfumerie, et dans la production 

P. terebinthus sont utilisées dans le traitement des brûlures, la résine utilisée 

comme antiseptique en cas de bronchites et autres troubles respiratoires et dans le 

raitement des maladies du système urinaire [23].   

Récemment, l`extrait méthanolique des galles de Pistacia terebinthus a été révélé actif 

contre les affections inflammatoires [24].    

est une plante largement répandue dans la province du

inflammatoire, antimutagène, anticancérigène et antioxydante
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Intérêts pharmacologiques, nutritionnels et industriels du genre 

sont utilisées en traitement de l'eczéma, la paralysie, diarrhée, les 

infections de gorge, la jaunisse, l'asthme et les douleurs d'estomac et des calculs rénales 

athérogènique, hypoglycémique, antioxydante, 

est traditionnellement utilisée comme une 

gomme à mâcher et protège les lèvres contre la sécheresse, contre certaines maladies 

ont une large utilisation dans l'industrie alimentaire [22].  

La résine est utilisée comme un rafraîchissant dans les boissons alcoolisées et non 

cosmétiques et de parfumerie, et dans la production 

sont utilisées dans le traitement des brûlures, la résine utilisée 

comme antiseptique en cas de bronchites et autres troubles respiratoires et dans le 

a été révélé actif 

est une plante largement répandue dans la province du Yunnan en 

inflammatoire, antimutagène, anticancérigène et antioxydante [25]. Les 
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feuilles de cette plante sont utilisées quotidiennement comme boisson aux herbes et contre 

la dysenterie, l’entérite, la grippe, les saignements post

maux de tête et en cas du cancer des poumons 

I. 1.7. Rappels botaniques sur 

Le pistachier de l’Atlas ou “Betoum” (

Magnoliopsida) est nommé aussi “Betm” 

m de hauteur, à tronc bien individualisé 

à 5 folioles ovales acuminées.

Les fruits sont appelés El

prédominancede la couleur vert foncé à maturité. Ce sont des drupes comestibles de la 

grosseur d'un pois, légèrement ovales et aplaties, riches en huile dense très énergétique

Le pistachier de l’Atlas peut être classé en quatre sous

kurdica et atlantica ; cette dernière est présente en Afrique du Nord 

De par ses fleurs nues, P. atlantica 

Mais quelques pieds, exceptionnellement monoïques, ont été rencontrés dans les 

montagnes de Yunt de la Province de Mania en Turquie

toute l'Algérie: régions semi

Oussera, Messaad), Laghouat 

arbre a une écologie difficile à cerner ; il est d’une grande plasticité, lui permettant 

d’exister depuis les marges du Sahara jusqu’aux moyennes montagnes subhumides 

(figure 3). 

Figure 3: Distribution géographique
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feuilles de cette plante sont utilisées quotidiennement comme boisson aux herbes et contre 

la dysenterie, l’entérite, la grippe, les saignements post-traumatiques et pour soulager des 

maux de tête et en cas du cancer des poumons [25]. 

iques sur Pistacia atlanica Desf.  

Le pistachier de l’Atlas ou “Betoum” (Pistacia atlantica Desf., Anacardiaceae

) est nommé aussi “Betm” [26]. C’est un arbre puissant pouvant atteindre 20 

m de hauteur, à tronc bien individualisé et à feuilles caduques composées, imparipennées; 3 

à 5 folioles ovales acuminées. 

sont appelés El-khodiri par les populations locales, appellation due à la 

prédominancede la couleur vert foncé à maturité. Ce sont des drupes comestibles de la 

légèrement ovales et aplaties, riches en huile dense très énergétique

Le pistachier de l’Atlas peut être classé en quatre sous-espèces, à savoir mutica

; cette dernière est présente en Afrique du Nord [27].   

P. atlantica constitue une espèce particulière des Anacardiac

Mais quelques pieds, exceptionnellement monoïques, ont été rencontrés dans les 

montagnes de Yunt de la Province de Mania en Turquie. Il existe à l'état dis

toute l'Algérie: régions semi-arides et arides, dans la région de Djelfa

Messaad), Laghouat (partie sud) et Ghardaia (dans l'oued M'zab)

arbre a une écologie difficile à cerner ; il est d’une grande plasticité, lui permettant 

d’exister depuis les marges du Sahara jusqu’aux moyennes montagnes subhumides 

Distribution géographique de l'espèce Pistacia atlantica Desf

BIBLIOGRAPHIQUE SUR LE GENRE PISTACIA 

feuilles de cette plante sont utilisées quotidiennement comme boisson aux herbes et contre 

traumatiques et pour soulager des 

Desf., Anacardiaceae, Sapindales, 

26]. C’est un arbre puissant pouvant atteindre 20 

et à feuilles caduques composées, imparipennées; 3 

khodiri par les populations locales, appellation due à la 

prédominancede la couleur vert foncé à maturité. Ce sont des drupes comestibles de la 

légèrement ovales et aplaties, riches en huile dense très énergétique[26]. 

mutica, cabulica, 

 

constitue une espèce particulière des Anacardiaceae [1]. 

Mais quelques pieds, exceptionnellement monoïques, ont été rencontrés dans les 

Il existe à l'état disséminé dans 

Djelfa (Senalba, Ain 

'zab) [28,29]. Cet 

arbre a une écologie difficile à cerner ; il est d’une grande plasticité, lui permettant 

d’exister depuis les marges du Sahara jusqu’aux moyennes montagnes subhumides [30] 

 

Desf. 
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I. 1.7.a. Place dans la systématique  

Le classement de P. atlantica dans la systématique est comme dan le tableau 2  

 

 

 

 

 

 

I. 1.7. b. Usages traditionnelles de Pistacia atlantica  

En Algérie, le fruit du pistachier de l’Atlas (Pistacia atlantica), riche en matière grasse, 

n’est utilisé que par la population locale d’une façon très artisanale en médecine comme 

antidiarrhéique et aussi en alimentation des troupeaux. Le suintement du tronc d’arbre 

donnant l’encre rouge est utilisé dans la tannerie des peaux [31].  

Cette plante est très utile comme antiseptique, antifongique, et dans les maladies 

abdominales [32]. 

 

I. 1. 8. Travaux antérieurs sur le genre Pistacia  

Plusieurs études phytochimiques indiquent que les espèces du genre Pistacia sont riches 

en:  

� Monoterpènes [33]. 

� Triterpenoides tétracycliques [34]. 

� Des triterpenoides [35,36]. 

� Des flavonoïdes [37]. 

� Des composés phénoliques [38]. 

� Des huiles essentielles [26,39]. 

 

 

Règne Plantae 

Division Angiosperms 

Classe Dicotylédones 

Sous classe Dialypétales 

Ordre Térébinthales 

Famille Anacardiaceae 

Genre Pistacia 

Espèce P. atlantica Desf.  
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I. 1. 8. a. Définition des huiles essentielles  

Les huiles essentielles sont un mélange complexe de composés, principalement des 

monoterpènes, des sesquiterpènes et des composés oxygénés (alcools, aldéhydes, esters, 

éthers, cétones et phénols). D'autres composés volatiles spécifiques comprennent le 

phénylpropène, le soufre ou l'azote. Généralement, la composition de l'huile est un 

équilibre de divers composés, bien que de nombreuses espèces puissent avoir le même 

constituant [40].  

Ces composantes volatiles sont synthétisées par les plantes aromatiques sous forme de 

métabolites secondaires et adaptées en tant que partie du système de défense à base de 

plantes contre bactérienne, virale, fongique et les attaques d'insectes. L'histoire de 

l'application des huiles essentielles revient sur les temps anciens, étant utilisées 

principalement pour leur arôme, propriétés sanitaires et médicinales.  

La plante utilise l'huile pour favoriser la pollinisation, comme source énergétique, facilitant 

certaines réactions chimiques et conservant l'humidité des plantes dans les climats 

désertiques. Les huiles essentielles ont, à toutes époques, occupé une place importante dans 

la vie quotidienne de l'homme qui les utilisait autant pour se parfumer, aromatiser la 

nourriture ou même se soigner [41,43]. 

 

I. 1. 9. Travaux antérieurs sur les huiles essentielles du genre Pistacia  

Divers composés de différents groupes phytochimiques ont été identifiés à partir des huiles 

essentielles des espèces Pistacia.  Pour obtenir une meilleure compréhension de la diversité 

de composition de ce genre, on va présenter les différentes classes de composés et leur 

diversité dans la composition des huiles essentielles du genre Pistacia (tableau 3)  

Tableau 3 : Composants majoritaires d’huiles essentielles (% ≥ 5.0) des espèces les plus 

étudiées du genre Pistacia 

Espèce Composants 
majoritaire ≥5% 

Pourcentage (%) Origine Réf 

P. atlantica 

 

α-Pinène 
Citral 

Myrtenol 

70.0 
5.72 
5.31 

 
Iran 

[44] 

α-Pinène 42.9 Maroc  [45] 
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β-Pinène 
Terpinen-4-ol 
Bornyl acetate 

Elemol 

13.2 
21.7 
21.5 
20.0 

α-Pinène 
p-Mentha1(7),8-diene 

Myrcène 
Sabinene 

Terpinen-4-ol 

11.6 
41.1-42.4 

34.5 
14.9-52.1-17.8- 

6.0 -25.7 

Grèce [46] 

α-Pinène 
Camphène 
β-Pinène 

Germacrène D 
α-Terpineol 
Limonène 

32.6-54.7 
10.0 

8.0 -20.0 
11.1 
9.2 
6.9 

Algérie [47] 

α-Pinène 
Spathulenol 
Camphène 
p-Cymène 

Terpinen-4-ol 
β−Pinène 

6.2-40.4 
32.6 
20.8 
15.9 
13.2 
10.19 

Algérie [48] 

α-Pinène 
β−Pinène 

81.9 
7.4 

Iran [49] 

α-Pinène, 
Myrcène 

Camphène 
β−Pinène 

68.2 -57.9 5.0- 15.3-
14.3 
8.7 

6.0-7.0 

Iran [50] 

α-Pinène 
Limonène 
Sabinène 

92.42 84.10 
5.23-1.26 
3.29 -1.58 

Iran [51] 

α-Pinène 
Myrcène 
Limonène 

55.0 
11.44 
10.08 

Iran [52] 

 α-Pinène 
β-Pinène 

75.6 
9.5 

Turquie  [53] 

P. vera 

α-Pinène 
Limonène 
α-Terpineol 
Camphene 

29.2 
12.4 
9.6 
8.3 

Turquie   [54] 

α-Pinène 
α-Terpinolene 

54.6-30.0 
31.2-17.6 

Grèce [55] 

α-Pinène 
α-terpinène 
Limonène 

16.07 
32.44 
25.1 

Tunisie [56] 

α-Pinène 
α-Terpinolene 

Myrcène 

31.5 
20.2 
11.5 

Iran [57] 
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Pinocarvone 6.2 

P. terebinthus

 

α-Pinène 
β-Pinène 
α-Terpineol 
α-Phellandrène 
trans-Verbenol 

16.4-54.8 
5.9-22.2 

8-9 
4.9-8.2 

5 

Italie [58] 

α-Pinène 
Caryophyllene 
p-Cymen-8-ol 

Limonène 
Spathulenol 

51.3 
51.0 
40.0 
39.0 
20.7 

Turquie  [59] 

α-Pinène 
trans- β-Ocimene 

δ -3-Carène 
Limonène 

cis- β-Ocimène 
β-Caryophyllène 

26.31 
15.88 
14.06 
7.08 
9.34 
5.21 

Turquie  [60] 

α-Pinène 
Terpinène 
δ-Terpinène 
Limonene 

19.21 
41.34 
8.01 
6.99 

Tunisie [56] 

α-cadinol 
Phytol 

δ-Cadinène 
α-Terpineol 

6.9 
5.4 
5.1 
5.0 

Turquie [61] 

Terpinen-4-ol 
α-Terpineol 

33.7 
8.1 

Turquie [54] 

γ-Terpinene 
Terpinen-4-ol 
α-Terpineol 

9.3 
33.7 
8.1 

Turquie  [62] 

α-Pinène 
β-Pinène 
Limonène 

Germacrène D 

5.3-15.6 
8.0-22.5 
9.4-34.2 

19.9 

Turquie  [63] 

P. lentiscus 

 

 

 

α-Pinène 
β-Pinène 
Sabinene 

39.6 
19.5 
6.5 

Grèce [64] 

α-Pinène 
Limonène 

β-Phellandrène 
β-Caryophyllène 
δ-Cadinène 

Germacrene D 

13.0 
5.4 
5.4 

6.9-13.1 
8.1 
6.8 

 

 

Espagne  

 

[65] 
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β-Pinène 
β-Phellandrène 
β-Caryophyllène 
Germacrène D 
γ-Cadinène 

18.71 
12.83 

13.22-31.38 
12.05 
6.48 

Italie [66] 

Limonène 
Terpinen-4-ol 
α-Terpineol 

(Z)-3-Hex-1-enyl 
benzoate 

10.6 
29.6 
11.6 
6.7 

Turquie  [62] 

α-Pinène 
β-Myrcène 
Limonène 

Terpinen-4-ol 
Bornyl acetate 

16.5-38.5 10.2-11.5 
6.8-9.8 

32.7-43.8 7.1-13.5 
6.8-10.3 

Maroc [67] 

Terpinen-4-ol 
α-Terpineol 

29.9 
11.6 

Turquie  [54] 

Sabinène 
α-Pinène 

Germacrène D 
Limonène 

β-Phellandrène 
Terpinene-4-ol 

β-Caryophyllène 
p-Cymène 

23.2 
19.4 
14.1 
6.9 
6.5 

5.7-29.2 
5.7-29.2 

7.1 

Turquie  [61] 

α-Pinène 
γ-Terpinene 

Terpinen-4-ol 

17 
9 
12 

Tunisie [68] 

Terpinen-4-ol 
α-Terpineol 

Germacrène D 

17.3–34.7 10.4–11.0
8.4–15.8 

Algérie [69] 

Longifolène 
α-Pinène 
β-Pinène 
γ-Cadinène 

trans-β-Terpineol 
Terpinen-4-ol 
γ-Muurolene 

sabinene 

12.8-16.4 
19.0 
6.5 
6.2 

5.0-15.6 
7.0 
5.7 
12.6 

Algérie [70] 

P. lentiscus 

 

α-Pinène 
β-Myrcène 
p-Cymène 

Terpinen-4-ol 

14.8-22.6 
1-19.4 

1.6-16.2 
14.2-28.3 

Italie [71] 

α-Pinène 
Myrcène 
Limonène 

20.0-34.2 
23.0-33.1 
25.5-43.8 

Algérie [72] 

α-Pinène 9.4-24.9 Grèce [73] 
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β-Pinène 
Limonène 

Terpineol-4-ol 

6.9 
9.0-17.8 
6.8-10.6 

α-Pinène 
Myrcène 

37.9-51.5 27.0-69.7 Algérie [74] 

Myrcène 
Limonène 

β-Gurjunène 

39.2 
10,3 
7.8 

Maroc [75] 

α-Pinène 
β-Pinène 
Limonène 

Terpineol-4-ol 

24.25 
12.58 
7.56 
6.98 

Maroc [76] 

α-Pinène 
Limonène 

Terpinene-4-ol 
α-Terpineol 
α-Phellandrène 
β-Caryophyllène 

9.48 
19.11 

23.32-41.24 
7.12-9.79 

3.20 
22.62-38.33 

Tunisie [77] 

β-Cubebène 
Spathulenol 

5.53 
13.35 

Algérie [78] 

Il ressort du tableau 3 qu'il y a beaucoup de variations qualitatives et quantitatives entre la  

composition chimique  des huiles essentielles des différentes espèces du genre Pistacia. 

Ces variations sont liées à plusieurs paramètres comme la partie étudiée, le sexe, le moment 

de la récolte, l'origine géographique et les conditions climatiques [51, 53, 55]. 

Au vu des résultats obtenus  de l'étude bibliographique, on constate que les monoterpènes 

hydrocarbonés et les monoterpènes oxygénés sont les principaux constituants chimiques 

des huiles essentielles du genre Pistacia. 

� L' �-pinène est majoritairement trouvé dans les huiles essentielles des espèces de P. 

atlantica [44–52]  P. vera [53, 57], P. terebinthus [58–60], P. lentiscus [61,65–68,70-

74].  

� Le limonène est un composant majoritaire dans les huiles essentielles des fruits de P. 

terebinthus [61] et des feuilles et fruits de P.lentiscus [72, 73, 77].  

� Le myrcène est majoritairement trouvé dans les huiles essentielles des feuilles et fruits 

de P. atlantica [46,50,55], les grains de P. vera [57] et de P. lentiscus [72,74, 75].  

� Le sabinène a été identifié comme composant majoritaire isolée des huiles essentielles 

de P. atlantica [46], P. terebinthus[61], et de P. lentiscus [70].  

� L' �-terpinolène est un composant majoritaire dans les huiles essentielles de P. vera 

[55,57].  
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� Le terpinèn-4-ol est un

[54], de P. terebinthus

� Le camphène est un composant majoritaire dans les huiles essentielles 

[47,48, 50] et de P. vera

� L' �-terpinéol est majoritairement trouvé dans 

[47], P. vera [54],  P. terebinthus

� Le germacrène D a été

[61, 65, 66, 69]. 

� β-caryophyllène a été

Les structures chimiques des composants majoritaire

essentielles du genre Pistacia 

Tableau 4: Structures chimique

huiles essentielles du genre 

 
 

α-Pinène β-Pinène

 

β-Ocimène p-Cymène

 
δ-3-Carène a-Terpinéol

 
Terpinène 4-ol Longifolène
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un composant majoritaire dans les huiles essentielles de

P. terebinthus [62], et de P. lentiscus [67, 71, 77]. 

composant majoritaire dans les huiles essentielles 

vera [54].  

majoritairement trouvé dans les huiles essentielles

P. terebinthus[54,58,62], et de P. lentiscus [54,62,69,77].

a été isolé de P. atlantica [47], P. terebinthus [63], et 

a été isolé de P. terebinthus[60], et de P. lentiscus [61,

Les structures chimiques des composants majoritaires  les plus fréquents dans les huiles 

Pistacia sont mentionnées dans le tableau 4. 

chimiques des principaux composants les plus fréquents dans les 

du genre Pistacia  

 
   

Pinène Limonène Tèrpinolène 

   

Cymène Sabinène Myrcène 

   

Terpinéol Camphène Germacrène-D β-C

  

Longifolène Bornyl acétate Spathulenol 

BIBLIOGRAPHIQUE SUR LE GENRE PISTACIA 

composant majoritaire dans les huiles essentielles de P. vera 

composant majoritaire dans les huiles essentielles de P. atlantica 

les huiles essentielles de P. atlantica 

[54,62,69,77]. 

[63], et de P. lentiscus 

[61, 65, 66,77]. 

les plus fréquents dans les huiles 

des principaux composants les plus fréquents dans les 

 
a-Ocimène 

 
p-Mentha-1 

(7),diène 

 

Caryophyllène 

 

δ-Cadinène 

H
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I. 1. 10 Les activités biologiques des huiles essentielles  du genre Pistacia 

Les différentes activités biologiques des huiles essentielles des espèces de Pistacia ont été 

décrites en détail dans les tableaux 5-8  

I. 1. 10. a. Activité antioxydante des huiles essentielles des espèces de Pistacia   

L'activité antioxydante des plusieurs parties des espèces de Pistacia a fait l'objet de 

plusieurs études comme le montre le tableau 5  

Tableau 5: Activité antioxydantes des huiles essentielles des espèces de Pistacia  

Espèces 
(Origine)  

La partie 
étudiée 

Méthode 
utilisée Observation Réf 

P. atlantica 
(Algérie) 

Feuilles DPPH et 
FRAP Une faible activité antiradicalaire [48] 

P. terbintus 
(Turquie) Fruits 

H2O2 

métal chélate 

Inactif contre le radical H2O2 

Pouvoir remarquable pour le métal 
chélate 

[60] 

P. lentiscus 
(Italie) 

Feuilles DPPH 0.52- 4.61mmol/l [71] 

P. lentiscus 
(Grèce) 

Parties 
aériennes 

DPPH 
IC50 :5.09 -11.0 mg/l 
84.6 and 131.4 mmol 

[73] 

P. lentiscus 
(Tunisie) Feuilles 

DPPH, 
β-carotène, 

métal chélate 

IC50 :60–110 µg/mL 
Faible blanchissement de β-carotène 

aucune activité de métal chélate 
[77] 

P. lentiscus 
(Algérie) 

Feuilles et 
fruits 

DPPH Une faible activité antiradicalaire [78] 

P. lentiscus 
(Italie) 

Parties 
aérienne DPPH Une faible activité antiradicalaire [79] 

L'activité antioxydante du genre Pistacia a été réalisée in vitro par plusieurs méthodes : la 

mesure du pouvoir de piégeage du radical DPPH, H2O2, β-carotène, métal chélate (tableau 

5).   

Les huiles essentielles extraites des feuilles de P. atlantica (Aïn-Oussera, Laghouat, Hassi 

R’mel d'Algérie) a montré une faible activité antioxydante du radical DPPH par rapport à 

l'acide ascorbique  aux antioxydants [50]. Cependant l’huile essentielle des fruits de P. 

terbintus collectée en Turquie a montré des propriétés importantes pour le métal chélate par 

rapport à l'EDTA [62]. Les parties aériennes de P. lentiscus ont montré des propriétés 

antiradicalaires différentes selon la région géographique et la composition chimique des 

huiles essentielles testées [73, 75, 79, 80, 81]. 
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I. 1. 10.b. Activité antibactérienne des huiles essentielles des espèces de Pistacia  

Les résultats obtenus de l’activité antibactérienne des huiles essentielles des espèces de 

Pistacia sont résumés dans le tableau 6. 

Tableau 6: Activité antibactérienne des espèces de Pistacia  

Espèces  
(Origine) 

La partie 
étudie 

Méthode d'activité 
antibactérienne  Observation Réf 

 
 
 
 

P. lentiscus 
(Tunisie) 

 

Feuilles Diffusion sur disque CMI= 30 �g/mL qui inhibe 
Salmonella Enteritidis et 
Staphylococcus aureus 
CMI: 150 �g/mL moins 

actif vis a vis de Salmonella 
typhimurium 

[68] 

Feuilles Diffusion sur disque CMI =30 - 620 �g/mL qui 
inhibe Salmonella Enteritidis, 
Salmonella typhimurium, et 

Staphylococcus aureus 
CMI= 1000 �g/mL qui inhibe 

Enterococcus faecalis, 
Pseudomonas. aeruginosa, et  

Escherichia coli. 

[80] 

P. lentiscus 
(Grèce) 

Gomme Diffusion sur disque Faible activité 
antibactérienne 

[81] 

P. veras 
(Turquie) 

Gomme Micro dilution, 
Diffusion sur disque 

CMI de 0.05 à 1.0 �g/mL qui 
inhibe Candida albicans, 

Micrococcus luteus, 
Klabsiella  fragilis, 

Escherichia coli et M. 
smegmatis 

[53] 

P. veras 
(Iran) 

Gomme Micro dilution, 
Diffusion sur disque 

CMI =1.55 mg/mL qui 
inhibe les 12 souches testées 

[82] 

 
P. atlantica 
(Algérie) 

 

Gomme diffusion sur disque CMI =8-11 mg/mL inhibe 
Escherichia coli, 

Staphylococcus aureus, 
Streptococcus pyogenes 

[83] 

Résine Diffusion sur disque CMI =10 µg/mL vis-à-vis 
Enterococcus faecalis 
Staphylococcus aureus 

mais Candida albicans a 
présenté une forte résistance 

[84] 

 
Les espèces de Pistacia ont présenté une activité antibactérienne significative contre 

diverses bactéries à Gram négatif et à Gram positives comme le montre le tableau 6. 
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Les huiles essentielles de P. lentiscus, récoltées  de différentes régions de Tunisie ont  été 

testées in vitro sur plusieurs isolats cliniques. Elle ont inhibé la croissance de 

Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium,  Salmonella Enteritidis, Ent. foecalis, 

Pseudomonas aeruginosa, et  E. coli. à des concentrations minimales inhibitrices (CMI) 

variées entre 30 �g/mL et 1000 �g/mL [68, 80], tandis que l'huile essentielle extraite de 

gomme de  P. lentiscus (Grèce) a présenté une activité antibactérienne modérée vis à vis 

d'Escherichia coli, Staphylococcus aureus et de Bacillus subtilis [81]. 

L'huile essentielle de gomme de P. vera, récoltée en Turquie, sur la croissance de 13 

bactéries et 3 levures a montré un effet inhibiteur sur tous les microorganismes sauf sur 

Bacillus areus, Pseudomonas aeruginosa et Klebsiella pneumoniae . La même espèce 

Iranienne a inhibé la croissance de 12 isolats cliniques avec une concentration minimale 

inhibitrice CMI= 1.55 mg/mL [82]. 

Les huiles essentielles extraites de gomme de l'espèce P. alantica récoltée de la région de 

Mascara (Ouest Algérien) a présenté un effet antibactérien modéré, qui a inhibé la 

croissance d'Escherichia coli, Staphylococcus aureus et Streptococcus pyogenes, à une 

concentration minimale inhibitrice assez élevée CMI =8-11 mg/mL [83].     

Cependant  les huiles essentielles extraites de la résine de P. alantica, récoltée de trois 

régions de l'Ouest et du Sud-Ouest Algérien (Sidi-Bel-Abbès, Saida et Naama), ont inhibé 

modérément la croissance des souches Gram positif et Gram négatif aux concentrations de 

102, 103 et 104 mg/mL. La meilleure activité antibactérienne a été constatée vis-à-vis 

d'Enterococcus faecalis et de Staphylococcus aureus avec  une concentration minimale 

inhibitrice CMI =10 µg/mL [84]. 

 

I. 1. 10.c. Activité antitumorale des huiles essentielles des espèces de Pistacia  

Les résultats relatifs à l’activité antitumorale des huiles essentielles du genre Pistacia sont 

consignés dans le tableau 7. 
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Tableau 7: Activité antitumorale  des espèces de Pistacia  

Espèces  
(Origine) 

La partie 
étudiée 

Méthode utilisée Observation Réf 

 
 
 

P. lentiscus 
Grèce 

 
 
 

Gomme 

Cellules de 
carcinome du 

poumon de Lewis 

Inhibition de la PTEN 
partiellement inversée sur la 

croissance des cellules tumorales. 
  [85] 

Souris 
immunocompétentes 

Inhibition de la croissance 
tumorale 56,4% +/- 5,7 de 

volumes tumoraux. 
[86] 

Modèle CAM 
d'angiogenèse 

Exerce un effet antiprolifératif et 
pro-apoptotique sur les cellules 
leucémiques K562 humaines. 

[87] 

Le tableau 7 montre que les huiles essentielles extraite de P. lentiscus récoltée, des 

différentes régions de la Grèce ont exercé une activité antitumorale par inhibition de la 

prolifération des cellules cancéreuses [85-87]. Moulos et ces collaborateurs ont montré que 

les carcinomes pulmonaires de Lewis exposé à l'huile essentielle extraite de la gomme de 

P. lentiscus ont provoqué une altération en fonction du temps de l'expression de gènes 925 

[85].  

Dans le même contexte, l'huile essentielles extraite de la gomme de P. lentiscus est utilisée 

pour  aborder  l'efficacité et les mécanismes d'activité antitumorale in vivo.  Magkouta a 

montré que le traitement des souris immunocompétentes avec l'huile essentielle  (45 mg / 

kg de poids corporel), par voie intraperitonéale, inhibe la croissance tumorale par une 

réduction significative maximale du volume de la tumeur, sans aucune toxicité [86]. 

Une autre étude sur l'huile essentielle extraite de la gomme de P. lentiscus a montré l'effet 

antiprolifératif et pro-apoptotique sur les cellules leucémiques K562 humaines, par 

inhibition de la libération de facteur de croissance vasculaire endothélial (VEGF), par les 

cellules de mélanome de souris B16 et K562 [87]. 
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I. 1. 10.d. Activité antimutagène des huiles essentielles des espèces de Pistacia   

Les données sur l'activité antimutagène  des huiles essentielles du genre Pistacia sont 

indiquées dans le tableau 8. 

 

Tableau 8: Activité antimutagène des espèces de Pistacia 

Espèce  
(Origine) 

La partie 
étudiée 

Méthode 
utilisée Observation 

Réf 

 
 

P. lentiscus 
(Tunisie) 

 

 
 
 

Feuilles 
 

Aflatoxine B1 
 

Inhibition mutagènique de 
76,7% en 250, de 82,8% 
en 500, et 96,5% en 1000 

�g / plaque. 

[68] 

Aflatoxine B1 
et azide de 

sodium  

Diminution  du nombre de 
révertants de Salmonella 

typhimurium 
[80] 

 

Douissa a étudié, in vitro, le pouvoir antimutagène d'huile essentielle extraite des feuilles 

de P. lentiscus, récoltée de Tunisie, à plusieurs concentrations 250, 500 et 1000 �g/plaque. 

L'effet antimutagénique était respectivement de 76,7% , 82,8% et 96,5% [68].  

L'huile essentielle extraite des feuilles de P. lentiscus d'une autre espèce tunisienne  a 

présenté une activité antimutagène contre l'aflatoxine B1 (AFB1) et de l'azide de sodium 

avec diminution du nombre de révertants de la Salmonella typhymurium par plaque, de 

manière significative [80].  
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II. 1. Généralités sur les APIACEAE  

II. 1. 1. Description botanique 

Il s’agit de plantes herbacées, annuelles, bisannuelles ou vivaces, parfois arbustives. Les 

feuilles sont alternes, composées, rarement simples. Souvent, les pétioles sont élargis à leur 

base, engainant la tige. La tige est souvent creuse. Les fleurs sont réunies en ombelles 

simples ou composées. Elles comptent 5 pétales et 5 étamines et un ovaire à deux loges. 

Les fruits sont formés de 2 méricarpes accolés à un axe central, le carpophore, se séparant à 

maturité. Chaque méricarpe présente deux faces : commissurale (plane) et dorsale 

(convexe). La face dorsale porte au moins 5 côtes séparées par 4 vallécules contenant des 

canaux sécréteurs courts (bandelettes) [88, 89].  

II. 1. 2. Place dans la systématique  

La famille des Apiaceae, appelées anciennement Ombellifères (Umbelliferae), est une 

famille de plantes dicotylédones. Elle comprend près de 3 000 espèces réparties en 420 

genres et sont surtout présentes dans les régions tempérées du monde. C'est une famille 

relativement [85] chimiques, la famille appartient à la division des Magnoliophyta 

(encoreappelées Angiospermes ou plantes à fleurs), classe des Magnoliopsida, sous-classe 

des Rosidae et ordre des Apiales. Cette position systématique est discutée au sein de la 

communauté scientifique des Botanistes [90-92]. 

Les Apiaceae contiennent des plantes alimentaires (la carotte, Daucus carota), des 

condiments (le cumin, Cuminum cyminum), des plantes médicinales (le khella, Ammi 

visnaga et le fenouil, Foeniculum vulgare) ainsi que des plantes toxiques (la grande ciguë, 

Conium maculatum) [93].  

Les principaux genres sont [94]: 

� Eryngium, avec 230 espèces. 

� Bupleurum, avec 180 espèces.  

� Ferula, avec 170 espèces.  

� Pimpinella, avec 150 espèces.  

� Peucedanum, avec 120 espèces. 

� Hydrocotyle, avec 120 espèces.  
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� Angelica, avec 100 espèces.  

� Lomatium, avec 70 espèces. 

� Heracleum, avec 65 espèces.  

� Apium, avec 25 espèces. 

Les genres se répartissent entre les continents, avec une prédominance pour le continent 

asiatique, voire le tableau 9.  

Tableau 9 : Répartition mondiale des genres de la famille Apiaceae [6]. 

Continent Genres Espèces endémiques 

Afrique 126 50 

Amérique 197 52 

Asie 256 159 

Australie 36 11 

Europe 139 29 

 

II.1. 3. Répartition géographique 

La famille des Apiaceae occupe une place importante dans la flore algérienne où elle est 

représentée par 56 genres, 130 espèces (dont 24 endémiques) et 26 sous espèces [7]. Cette 

famille est présente sur presque tout le globe, mais surtout dans les régions tempérées de 

l’hémisphère nord et les montagnes tropicales [7] (figure 3). 

 

 
Figure 4: Répartition géographique des Apiaceae. 
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II. 1.4. Présentation du genre Ferula   

La flore algérienne comprend 5 espèces de Ferula dont 2 sont endémiques [11]. Ce sont 

des plantes vivaces, à tige mesurant de 1-4 m, creuse, glabre, robuste, et à racines épaisses. 

Les feuilles sont toutes composées en lanières linéaires. Les fleurs sont jaunes, en ombelles 

à 5-40 rayons, les latérales plus petites que la centrale et souvent stériles et à involucelle 

nulle ou à plusieurs folioles. Le calice a 5 dents ; les pétales sont ovales, acuminés, entiers, 

à pointe dressée ou courbée en dedans, les styles sont étalés ou réfléchis. 

Le fruit est ovale ou oblong, comprimé par le dos, glabre, entouré d’un rebord plan ; les 

méricarpes sont à 5 côtes, les trois dorsales filiformes, égales, les deux marginales dilatées 

en aile aplanie; les vallécules sont à plusieurs bandelettes, le carpophore est libre, bifide et 

les graines sont à face commissurale plane [88] (figure II. 2). 

 

 

Figure 5: Images naturelles et schématiques d'espèces Ferula. 

II. 1. 5. Répartition géographique du genre Ferula 

Les plantes du genre Ferula L. croissent souvent dans les régions arides. Ce genre 

comporte environ 150 espèces présentes du bassin méditerranéen jusqu’à l’Asie centrale 

[95, 97]. 
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II. 1. 6. Usages économiques et thérapeutiques  du genre Ferula  

De nombreuses espèces de Ferula sont connues depuis l'antiquité en tant que sources de 

gommes-oléorésines (des sécrétions obtenues par entailles répétées de la partie supérieure 

des racines) Les racines et les résines des espèces de Ferula sont souvent les parties 

utilisées en médicine traditionnelle [93]. 

II. 1.6.a. Utilisation traditionnelle de quelque espèces de Ferula 

� F. alliacea Boiss. Traitement de l'épilepsie, de l’hystérie et des piqûres de scorpion. 

Propriétés carminatives et antiseptiques intestinales [96]. 

� F. assa-foetida L. Arômes alimentaires, propriétés expectorantes, carminatives, 

laxatives, stimulantes, antispasmodiques et anthelminthiques, traitement de la grippe et 

du cancer [96, 97].   

� F. gummosa Source de galbanum, propriétés stimulantes, traitement de l'épilepsie, de 

l’hystérie et des maux d’estomac [96]. 

� F. communis L. Autrefois utilisée pour traiter l’hystérie et la dysenterie, utilisée pour 

son latex, pour traiter les infections de la peau [98]. 

� F. persica Willd.  Source de gommes-oléorésines. Antidiabétique, utilisée aussi contre 

les douleurs dorsales et les rhumatismes [96]. 

� F. sumbul Hook. Source de gommes-oléorésines, propriétés antispasmodiques, 

stimulantes et carminatives. Pour traiter les problèmes de système nerveux [96]. 

� Les parties aériennes de F. elaeochytris sont utilisées pour augmenter la fertilité chez 

les animaux. Aphrodisiaque [99].  

� F. ferulago est utilisée comme un antispasmodique [100]. 

II. 1.7. Rappels botaniques sur Ferula vesceritensis Coss. & Dur.   

Ferula vesceritensis est une plante vivace lorsque les conditions climatiques le permettent, 

pouvant atteindre plus de 1 mètre de haut. En été, elle n’est représentée que par une rigide 

tige creuse. Feuilles à division allongées, droite. Fleurs vertes, à pétales larges portant des 

poils sur leur nervure dorsale. Fruits ovales, à sommets pointus et portés par des 

pédoncules plus courts qu’eux [11]. 
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II. 1.7.a.  Place dans la systématique 

Classement dans la systématique est comme dans le tableau 10 : 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
II. 1.7.b.  Utilisations traditionnelles de Ferula vesceritensis  

Les fruits de F. vesceritensis (Kalkha / Habet lehlaoua) sont utilisés en médecine 

traditionnelle comme infusion pour traiter les maux de tête (la migraine), la fièvre, les 

infections de la gorge et les angines [101]. 

II. 1.8. Travaux antérieurs sur le genre Ferula 

Jusqu'à présent, plus de 70 espèces de ce genre ont fait l'objet de plusieurs études 

phytochimiques  [101-108]. 

II. 1.9. Travaux antérieurs sur les huiles essentielles du genre Ferula 

Les données phytochimiques du genre Ferula ont été rapidement développées pendant les 

20 dernières années. Les huiles essentielles de centaines espèces de ce genre ont déjà fait 

l’objet d’études, et des centaines de composés ont été identifiés dont la majorité 

appartiennent aux terpenoïdes, plus précisément aux dérivés sesquiterpéniques.  

Pour obtenir une meilleure compréhension de la diversité de composition des huiles 

essentielles du genre Ferula, nous présentons différentes classes de composés et leur 

diversité dans la composition des huiles essentielles des espèces de ce genre (tableau 11).  

 

Règne Plantae 

Division Angiospermes 

Classe Magnoliopsida 

Sous classe Euastéridées 

Ordre Apiales 

Famille Apiaceae 

Genre Ferula 

Espèce F. vesceritensis Coss. & Dur.   



PARTIE I, CHAPITRE II                                                  APERÇU BIBLIOGRAPHIQUE SUR LE GENRE FERULA 

 

25 

 

Tableau 11: Composants majoritaires d’huiles essentielles (% ≥ 5.0) des espèces les plus 

étudiées du genre Ferula  

Espèces 

Ferula 

Composants majoritaire 

≥5% 

Pourcentage 

(%) 
Origine Réf 

F. arrigonii  α-Phellandrène,  
Germacra -1(10),5-dièn-11- ol  
Linalool   
Sabinène  
Linalyl acetate 

16.6 
15.4 
12.5 
5.6 
5.5 

France  

(Corse) [109] 

F. badra-kema α-Pinène  
 β-Pinène 

45.8 
10.9 

Iran [110] 

F. communis 

Myrcène   
Aristolène   
α-Pinène  

53.5 
8.5 
6.6 

France  

(Corse) 
[111] 

Aristolène  
(E,E)-Farnesol  
β-Gurjunene  

47.1 
21.2 
7.6 

Italie 
[112] 

F. elaeochytris Nonane  
α-pinène 
Germacrène B  

27.1 
12.7 
10.3 

Turquie 
[113] 

F.  ferulioides Guaiol 
(E)-Nerolidol 

58.8 
10.2 

Ouest de la 

Mongolie 
[114] 

 

 

 

F. flabelliloba 

 

δ-Cadinène  
α-Cadinol 
Cadina-4,1(10)-dien-8 β-ol   
α-Pinène   
α-Bisabolol  
Roslfollol   
Limonène  
(E)- β-Ocimene  

13.2 
12.0 
10.9 
10.0 
7.5 
6.0 
5.0 
5.0 

   

 

Iran [115] 

10-epi-γ -Eudesmol  
 β-Dihydroagarofurane  
α-Bisabolol   

14.1 
13.3 
9.9 

Iran 
[116] 

F.  glauca 

(Feuilles)  

(E)-Caryophyllène   
Caryophyllène oxide 
 α-Humulène  

24.9 
14.3 
6.8 

Italie 
[116] 

F.  glauca 

(Fleurs) 

Germacrène D  
Myrcène   
α-Pinène  
β-Pinène  

14.2 
13.6 
11.7 
5.1 

Italie 

[116] 

F.  glauca 

(Fruits) 

α-Pinène  
 β-Pinène  

24.2 
14.7 

Italie 
[116] 
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F.  glauca 

(Racines) 

(E)-β-Farnesène  
Elemicine 
 Myristicin 
epi-Zonarene  
γ-Cadinène  
β-Barbatène  
β-Bisabolène  

10.0 
9.0 
7.4 
7.1 
6.8 
6.1 
5.1 

Italie 

[116] 

F. gummosa β-Pinène  
α-Pinène  
 δ-3-Carène  

50.1 
18.3 
6.7 

Iran  

(Téhéran)  
[117] 

 

F. gummosa 

(Fruits) 

 

β-Pinène 
 α-Pinène  

43.8 
27.3 

Iran  
(Isfahan)  

[119] 

β-Pinène 
α-Pinène  
 γ-3-Carène  
Limonène  

26.85-69.1 
51.42- 33.9 
10.59 -11.80 
1.06 - 9.15 

Plusieurs 

régions d'Iran [119] 

F. gummosa 

(Latex) 

β-Pinène  
γ-3-Carène 
 α-Pinène  

58.8 
12.1 
5.7 

Iran 
[120] 

F. gummosa 

(Olegum resin) 

Limonène 
α-Pinène 
 Myrcène 
 Terpinolène 
 Linalool  
γ-3-Carène  
γ-Terpinène   
Phellandral  

14.0 
13.0 
10.0 
10.0 
9.0 
9.0 
6.0 
5.0 

Iran 

[121] 

F. gummosa 

(Tiges et racines)

β-Pinène  
cis-Chrysanthenyl acétate 
(E)-Nérolidol 

46.4-58.8 
6.1 
5.2 

Iran 
[122] 

F.  hirtella α-Pinène  
thymol  
Spathulenol   
Citronéllol 
β-Pinène   
Limonène 

15.4 
14.9 
6.5 
6.4 
5.9 
5.1 

Iran 

[123] 

F. 

jaeschkeana 

Limonène  
p-Cymène 
α-Pinène 
 Terpinen-4-ol  

26.0 
14.3 
8.3 
5.8 

(Kashmir) 

Himalaya [124] 

 

F. macrocolea 

 

β-Pinène  
α-Pinène  
(Z)- β-Caryophyllène  
Cis-Sesquisabinène hydrate  
(E)- β-Caryophyllène  

15.9 
10.4 
8.6 
5.9 
5.2 

Iran 

[125] 
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α-Pinène 
 Nonane  
 β-Pinène 
  Limonène  

19.2 
13.2 
13.0 
5.4 

Iran 

[123] 

F. orientalis β-Phellandrène  
(E)-β-Ocimène 
 α-Pinène  
 α-Phellandrène  
 Dehydro-sesquicineole  

23.6 
13.8 
12.5 
11.5 
10.1 

Turquie 

[126] 

F. ovina 

(Fruits) 

 

α-pinène  
β-phellandrène 
Isobornyl acétate   
α-Fenchene  
Myrcène  

37.4 
10.8 
9.2 
8.9 
5.8 

Iran 

(Khorasan)  [127] 

 

F. ovina 

(Parties 

aériennes) 

 

Carvacrol   
α-Pinène  
Limonène   
Carotol  

9.0 
8.2 
6.7 
6.5 

Iran 

(Khorasan)  [127] 

Carvacrol 
α-Pinène  
Géranyl isovalerate  
Géranyl propionate  
Limonène  
Carotol  

9.0 
8.2 
7.2 
7.0 
6.7 
6.5 

Iran  

(Isfahan)  
[128] 

α-Pinène  
Limonène 
 β-Pinène  
α-Fenchyl acetate 
 Bornyl acetate  

50.0 
11.5 
9.7 
7.4 
6.0 

Iran 

(Azerbaijan)  [129] 

F. stenocarpa α-Pinène 
β-Pinène  

48.8 
30.1 

Iran [130] 

 

 

 

F.  szowitsiana 

 

α-Pinène  
Germacrène D  
β-Pinène  
 epi-γ-Cadinol  
 Myrcène  
β-Phellandrène  
Bicyclogermacrène  

12.6 
12.5 
10.1 
8.9 
7.0 
5.6 
5.6 

Iran 

[131] 

Neryl acétate   
β-Caryophyllène   
α-Pinène  
 β-Pinène  

33.0 
8.9 
8.0 
6.7 

Iran 

[132] 

F.  szowitsiana 

(Feuilles et 

β-Eudesmol  
α-Eudesmol  
α-Pinène  
α-Caryophyllene  

29.5-32.0 
16.6-18.2 
6.4-8.6 

5.6 

Turquie 

[133] 
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Tiges) Guaiol  5.3-5.0 

 

 

 

F.  assa-

foetida 

 

(E)-1-Propenyl sec-butyl 
disulfide  
(Z)-1-Propenyl sec-butyl 
disulfide  
Germacrène B  
 α-Pinène 
β-Pinène  

40.0 
 

8.7 
 

7.8 
5.9 
5.0 

Iran 

[134] 

sec-butyl-(E,Z)-1-propényl 
disulfide 
1-(methylthio) propyl-(E,Z)-1-
propényl disulfide  
 

37.9 
 

36.8 

Pakistan 

[135] 

F. fukanensis sec-butyl-(E)-1-propényl 
disulfide  

40.0 Chine [136] 

F. latisecta sec-butyl-(Z)-propényl 
disulfide  
sec-butyl-(E)-propényl 
disulfide  

65.2 
 

6.8 

Iran 

[137] 

F. persica Dill-apiole  
Elemicine  

57.3 
5.6 

Iran [138] 

F. 
sinkiangensis 

sec-Butyl-(Z)-1-propenyl 
disulfide  

44.0 Chine [139] 

F. 

vesceritensis 

9, 9-Tetradecadiyne  
Germacrène D  
Farnesène  
α-Bisabolène  

24.7 
24.5 
8.5 
8.5 

Algérie 

(Ghardaia)  [140] 

 

Le tableau 11 résume la plupart des études bibliographiques sur les huiles l'essentielles 

obtenues à partir de différentes parties d'espèces de Ferula. Les résultats obtenu montrent 

beaucoup de différences dans la composition chimique des huiles étudiées qui pourraient 

être attribuées aux changements climatiques et géographiques aussi bien qu'aux différences 

de la composition de sol, la méthode d'extraction, la partie de la plante (les fleurs, les 

graines, les feuilles, les tiges, l'écorce, les fruits ou les racines), l'âge de la plante et l'étape 

de croissance [141-142]. 

Les monoterpènes  et les sesquiterpène hydrocarbonés constituent le grand nombre de 

produits identifiés dans les huiles essentielles extraites des différentes espèces de Ferula 

avec un pourcentage ≥ à 5% : 

� L 'α-pinène a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles essentielles 

de  24 espèces de Ferula comme un composant principale dans les huiles 
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essentielles 9 espèces étudiées: F. badrakema, F. gluca, F. hutella, F. jaeschkeana, 

F. macrcolea, F. orientalis, F. ovina, F. stenocarpa et F. szowitsiana [110,116, 123, 

124, 126, 127, 129, 130, 131]. 

� Le β-pinène a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles essentielles 

de 12 espèces de Ferula comme un composant principal dans F. macrocolea [125] 

et F. gummosa [122, 120, 118].  

� Le limonène a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles essentielles 

de 9 espèces de Ferula [115, 119, 123, 127, 128, 129], comme un composant 

principal dans F. gummosa [121] et F. jaeschkeama [124].  

� Le myrcène a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles essentielles 

de 5 espèces de Ferula F. gluca, F. gummosa, F. ovina, F. szowitsiana [116, 121, 

127, 131] et comme un composant principal dans F. communis [111]. 

� Le germacrène D a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles 

essentielles de 3 espèces de Ferula, F. szowitsiana [131], F. vesciritensis [140] et 

comme un composant principal dans F. gluca [116]. 

� Le β-phellandrène a été trouvé comme composant majoritaire dans les huiles 

essentielles de 3 espèces de Ferula, F. ovina [127], F. szowitsiana [131] et comme 

un composant principal dans F. orientalis [126]. 

Une échelle possible pour la classification des huiles essentielles obtenues à partir de 

Ferula spp. pourrait être basée sur la présence de composés soufrés parmi les composants 

identifiés de l'huile. Selon cette mesure, les huiles de F. assa foetida, F. fukanensis, F. 

latisecta, F. persica et F. sinkiangensis ont été trouvées pour contenir des composés de 

soufre tandis que d'autres huiles sont dépourvues de ces composés. Parmi leurs composants 

identifiés le sec-Butyl-(Z)-propenyl disulfure et le sec-butyl-(E)-propenyl disulfure se sont 

révélés être les composés soufrés qui se produisent dans les huiles essentielles d'espèces de 

Ferula.   

Les composés les plus fréquents sont l'α-pinène, le β-pinène, le myrcene et limonène 

(monoterpènes), le linalol, l'α-terpineol et l'acétate de néryle (monoterpènes oxygénés), le 

β-caryophyllène, le germacrène B, le germacrene D et l'δ-cadinène (sesquiterpènes 

hydrocarbonés), l'oxyde caryophyllène, l'α- cadinol, le guaiol et le spathulenol 
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(sesquiterpènes oxygénés) et le sec-butyl- (Z) - propényl disulfure sec-butyle  et (E), et le 

disulfure de -propényl (composés soufrés) [146]. 

Les structures chimiques des composants majoritaires les plus fréquents dans les huiles 

essentielles du genre Ferula sont résumés dans le tableau 12 

Tableau 12: Structures chimiques des principaux composants les plus fréquents dans les 

huiles essentielles du genre Ferula  

 
 

 
    

α-Pinène β-Pinène Limonène Myrcène Guaiol 

 

 

   

α-Terpineol Linalool Néryl acétate  Caryophyllène oxide 

 
 

δ-Cadinène α-Cadinol Germacrène-B Germacrène-D β-
Caryophyllène 

  

  
 

 

 

Sec- Butyl-(Z) propeny disulphide Sec- Butyl-(E) propeny disulphide Spathulénol 

 

II. 1.10. Activités biologiques des huiles essentielles  du genre Ferula 

 Les huiles essentielles du genre Ferula possèdent des activités biologiques diverses: 

antimicrobienne, anti-inflammatoire, anticonvulsivante, antimycobactérienne, antioxydante 

antispasmodique, et hypotensive [96-100]. Au moins, une partie des activités biologiques 

des plantes de ce genre peut être attribuée à leurs huiles essentielles [110-146]. 

  

HO

O
O

H
H

HO H
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II. 1.10.a. Activité antioxydante des huiles essentielles des espèces de Ferula  

L'activité antioxydante des huiles essentielles d'espèces de Ferula a fait l'objet de plusieurs 

études comme le montre le tableau 13.  

Tableau 13: Activité antioxydante d'huiles essentielle des espèces de Ferula : 

Espèces  
(Origine) 

La partie 
étudiée 

Méthode d'activité 
antioxydante Observation 

Réf 

F. 
assafoetida 

(Iran) 

oléo-gomme-
résine 

Méthode de ROS, 
RNS, 

H2O2 et TBARS 

CI50 (mg/mL) = 
ORG10.012 ± 

0.0020 
ORG20.025 ± 

0.0023 
ORG30.035 ± 

0.0012 

[144] 

F. heuffelii 
(Serbie) 

Les racines Méthode du DPPH 

L'activité 
substantielle avec 
SC50 = 22,43 µg / 

mL 

[145] 

F. orientalis 
(Turquie) 

Parties 
aériennes 

Méthode de DPPH 
β-carotène/ 

linoléique acide 

L'activité 
antioxydante 

relative de HE 
=28% 

[126] 

 
Les huiles essentielles extraites de F. assa foetida-oléo-gommes-résines (OGRS) récoltée 

en Juin 15 (OGR1), 30 Juin (OGR2) et 15 Juillet (OGR3) 2011. ont montré une activité de 

piégeage des radicaux avec des CI50: 0,012 à 0,035, 0,025 à 0,047 et 0,035 à 0,066 mg / 

mL, respectivement [144]. 

L'huiles essentielle obtenue des racines de F. heuffelii a été testé contre l'effet de piégeage 

du radical libre  DPPH, cette huile essentielle a montré une activité substantielle avec un 

SC50 = 22,43 µg / mL [145]. 

L'huile essentielle extraite des parties aériennes de F. orientalis a montré un potentiel 

antioxydant fort vis à vis du radical DPPH et pour le dosage de β-carotène/ acide linoléique 

[126]. 

II. 1.10.b. Activité antimicrobienne des huiles essentielles des espèces de Ferula 

Les résultats obtenus de l’activité antibactérienne et antifongique des huiles essentielles des 

espèces de Ferula sont résumés dans le tableau 14. 
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Tableau 14: Activité antibactérienne et antifongique des huiles essentielle des espèces de 

Ferula 

Espèces 
(Origine) 

La partie 
étudiée 

Méthode 
utilisée Observation Réf 

F. heuffelii 
(Serbie) 

Racines Diffusion 
sur disque 

+ CMI 

Inhibe Candida albicans à CMI = 
7,0 et 13,7  µg / mL, et 

Micrococcus luteus à CMI = 13,7 
µg / mL et Staphylococcus 

epidermidis à CMI = 17,6 µg / 
mL, et Bacillus subtilis à CMI = 

21,1 µg / mL et Micrococcus 
flavus à CMI = 28,2 µg / mL 

[145] 

F. badrakema 
(Iran) 

Fruit Diffusion 
sur disque 

Une faible activité vis-à-vis de 
Staphylococcus aureus, Bacillus 

cereus, Candida albicans, 
Escherichia coli  et Pseudomonas 

aeruginosa 

[110] 

F. gluca 
(Italie) 

Parties 
aérienne 

Diffusion 
sur disque 

Une faible activité vis-à-vis de 
Staphylococcus mutans, 
Enterococcus faecalis et 

Escherichia coli, Staphylococcus 
aureus et Candida albicans ont 

présenté une forte résistance  

[116] 

F. latiescta 
(Iran) 

Fruits Diffusion 
sur disque 

Inhibe Bacillus cereus, 
Staphylococcus aureus et Candida 

albicans 

[137] 

F. gummosa 
(Iran) 

Fruits Diffusion 
sur disque 

Inhibe Staphylococcus aureus, 
Staphylococcus épidermus, 

Bacillus subtilis, Escherichia coli, 
Salmonella typhimurim, 

Pseudomonas aeruginosa, Candida 
albicans et Candida kefyr. 

[118] 

F. gummosa 
(Iran) 

Graines Diffusion 
sur disque 

actif contre les Staphylococcus 
aureus, Bacillus subtilis, 

Enterococcus faecalis et moins 
actif contre Pseudomonas. 

aeruginosa 

[146] 

F. szowitsiana 
(Iran) 

Feuilles Diffusion 
sur disque 

+ CMI 

Inhibe Escherichia coli, 
Pseudomonas aeruginosa, 

Proteus vulgaris, Salmonella 
typhimurium,  Candida albicans, 

Staphylococcus aureus et 
Staphylococcus epidermidis 

[133] 

F. szowitsiana 
(Turquie) 

Parties 
aérienne 

Diffusion 
sur disque 

inhibe Bacillus subtilis 
Staphylococcus aureus, 

[132] 
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Escherichia coli, Pseudomonas. 
aeruginosa et les souches 

fongiques Aspergillus Niger 
Candida albicans 

F. assa-fotida 
(Iran) 

Graines diffusion 
sur disque 

Inhibe les 5 espèces fongiques 
d'Asppergillus: A. awamori, A. 
niger,  flavus, A. foetidus and A. 

oryzae 

[147] 

F. assa-fotida 
(Inde) 

Les résines Diffusion 
sur disque  

+ CMI 

Inhibe Escherichia coli et Bacillus 
subtilis à CMI= 5 µg /mL 
Inhibe 70% de Penicillium 
chrysogenum et Aspergillus 

ochraceus 

[148] 

F. assa-fotida 
(Iran) 

Oléogomme
-résine 

Diffusion 
sur disque  

+ CMI 

CMI= 0.028-0.111, 0.027-0.107 et 
0.018-0.058 mg/mL 

[144] 

 
L'huile essentielle de F. heuffelii présente une activité antimicrobienne contre les deux 

souches de Candida albicans (CMI = 7,0 et 13,7  µg / mL), ainsi que contre Micrococcus 

luteus (CMI = 13,7 µg / mL), Staphylococcus epidermidis (CMI = 17,6 µg / mL), Bacillus 

subtilis (CMI = 21,1 µg/mL) et Micrococcus flavus (CMI = 28,2 µg / mL) [145]. 

L'huile essentielle de F. badrakema a présenté une activitée modérée vis-à-vis des bactéries 

à Gram positif: Staphylococcus aureus et Bacillus cereus et de la souche fongique Candida 

albicans. Cependant, les souches à Gram négatif d'Escherichia coli et de Pseudomonas 

aeruginosa semblent résistantes aux effets inhibiteurs de cette huile [110]. 

Dans une autre étude, les huiles essentielles de F. glauca ont été évaluées pour l'activité 

antibactérienne et antifongique. Les résultats ont montré que Bacillus subtilis à Gram-

positif était la souche la plus sensible. Les huiles essentielles ont également montré une 

activité inhibitrice modérée contre Streptococcus mutans, Enterococcus faecalis et 

Escherichia coli alors qu’aucune activité remarquable n'a été observée contre S. aureus et 

Candida albicans [110]. 

L'huile essentielle de fruits de F. latisecta, a inhibé la croissance de  Bacillus cereus, 

Staphylococcus aureus et Candida albicans, mais n'a eu aucun effet sur  P. aeruginosa et  

E. coli [137]. 

L'huile essentielle extraite des fruits de F. gummosa a présenté une forte activité 

antibactérienne et antifongique contre S. aureus, S. épiderme, Bacillus subtilis, E. coli, 

Salmonella typhi, et P. aeruginosa  et les champignons Candida albicans et C. kefyr [118]. 
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L'huile essentielle de graines de F. gummosa a également été rapportée pour être active 

contre les S. aureus, Bacillus subtilis, Enterococcus faecalis et moins active contre P. 

aeruginosa [146]. 

L'huile essentielle extraite des feuille de F. szowitsiana, possède une activité 

antimicrobienne contre E. coli, P. aeruginosa, Proteus vulgaris, Salmonella typhimurium,  

Candida albicans et aux souches résistantes à la méthicilline S. aureus et S. epidermidis. à 

une CMI de 0,156 à 1,25 µg / mL [133]. 

L'huile essentielle obtenue à partir des parties aériennes de F. szowitsiana a inhibé Bacillus 

subtilis S. aureus, E. coli, P. aeruginosa et les souches fongiques Aspergillus Niger et 

Candida albicans [145]. 

L'activité antifongique d'huile de graine de F. assa foetida a été testée contre cinq espèces 

des moisissures alimentaires Aspergillus (A. awamori, A. niger, A. flavus, A. foetidus and A. 

oryzae). elle a montré un pouvoir  inhibiteur pour les trois étapes de la reproduction 

asexuée, la germination des spores, la croissance du mycélium, et la formation de spores 

[147]. 

Les huiles essentielles isolées des deux variations de F. assa foetida (Pathani et Irani) ont 

été testées contre 13 organismes bactériens et fongiques d'origine alimentaire. Pathani était 

le plus efficace contre les bactéries comme E. coli et Bacillus subtilis avec une zone 

d'inhibition  de 18 mm et 28 mm, respectivement à une concentration minimale inhibitrice 

de 5 µg / ml. L'huile essentielle d'Irani a montré respectivement 75 et 70% d'inhibition de la 

croissance de Penicillium chrysogenum et Aspergillus ochraceus alors que l'huile volatile 

de Pattani inhibé  49 et 45% des souches fongiques [148].  

Les huiles essentielles extraites des oléo-gomme-résine de F. assa foetida ont inhibé la 

croissance des microorganismes Salmonella typhi,  Escherichia coli,  Staphylococcus 

aureus, Bacillus subtilis, Aspergillus niger, Candida albicans à une concentration minimale 

inhibitrice qui varie entre 0.028-0.111, 0.027-0.107 et 0.018-0.058 mg/mL des huiles 

essentielles de OGR1, OGR2 et OGR3, respectivement [144]. 

II. 1.10.c. Activité anticonvulsive des huiles essentielles des espèces de Ferula : 

L'huile essentielle des fruits de F. gummosa était évaluée pour l'activité anticonvulsive 

contre les crises expérimentales. L'huile essentielle n'a aucun effet sur les crises induites 

par un électrochoc mais elle protège les souris contre les crises induites par le 
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pentylènetétrazole. Mais, la dose protectrice produit une neurotoxicité et était trop proche 

de la dose DL50 d'huile essentielle [117]. 

II. 1.10.d. Activité Spasmolytique des huiles essentielles des espèces de Ferula   

L'activité spasmolytique des espèces de Ferula a fait l'objet de plusieurs études comme le 

montre le tableau 15. 

Tableau 15: Activité spasmolytique des huiles essentielles des espèces de Ferula 

Espèces 
(Origine) 

La partie 
étudiée 

Méthode utilisée Observation Réf 

F. 
gummosa 

(Iran) 

oléo-gomme-
résine 

KCl et l'acétylcholine un effet relaxant sur 
l'iléon isolé des rats 

[121] 

F. heuffelii 
(Serbie) 

Les racines KCl et l'acétylcholine 

à 86,64 µg /ml 
présentait 50% de l'effet 
maximum relaxant de 

l'atropine 

[145] 

 

Sadraei et ces colborateurs [121] ont montré que l'huile essentielle extraite d'oléo-gomme-

résine de F. gummosa possède un effet relaxant sur l'iléon isolé des rats contre les 

contractions induites par le KCl et l'acétylcholine. Les auteurs ont indiqué qu'au moins une 

partie de cet effet inhibiteur peut être dûe à l'α-pinène et au β-pinène qui sont les 

composants majoritaires de l'huile essentielle.               

L'huile essentielle extraite des racines de F. heuffelii a été testée pour l'activité 

antispasmodique. Elle a inhibé la contraction spontanée de l'iléon isolé des rats à la 

concentration de 86,64 µg /mL présentant 50% de l'effet maximum de l'atropine. Après 

incubation avec 75,00 µg /mL de l'huile essentielle, l'acétylcholine n'a pas induit des 

contractions de l'iléon, et à 250,00 µg /mL, l'huile essentielle a aboli presque complètement 

l'effet spasmodique du chlorure de potassium (80 mM) [145]. 

II. 1.10.e. Effet des huiles essentielles  de Ferula sur la fonction érectile   

L'huile essentielle extraite des graines de F. harmonis a révélé que cette plante pourrait 

améliorer la fonction érectile chez les rats. Mais elle peut aussi causer une certaine toxicité 

quand elle est utilisée pendant une longue période [149].  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CHAPITRE III 

ACTIVITÉS BIOLOGIQUES : Antioxydante, 

Anticholinestérase et Antibactérienne 
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III. 1. Activité antioxydante  

III. 1.1. Généralités sur les antioxydants  

Ces dernières années, l’intérêt porté aux antioxydants naturels a augmenté 

considérablement à cause de leurs propriétés thérapeutiques. Des recherches 

scientifiques dans diverses spécialités ont été développées pour l’extraction, 

l’identification et la quantification de ces composés à partir de plusieurs substances 

naturelles à savoir, les plantes médicinales et les produits agroalimentaires [150-152]. 

L’activité antioxydante d’un composé correspond à sa capacité de résister à l’oxydation. 

Les antioxydants les plus connus sont le β-carotène (provitamine A), l’acide ascorbique 

(vitamine C), le tocophérol (vitamine E) ainsi que les composés phénoliques. En effet, 

la plupart des antioxydants synthétisé ou d’origine naturelle possèdent des groupements 

hydroxyphénoliques dans leurs structures et les propriétés antioxydantes sont attribuées 

en partie, à la capacité de ces composés naturels à piéger les radicaux libres tels que les 

radicaux hydroxyles (OH•) et superoxydes (O2
•) [153-156]. 

III. 1.2. Méthodes de détermination de l’activité antioxydante  

Plusieurs méthodes sont utilisées pour évaluer, in vitro et in vivo, l’activité 

antioxydante par piégeage de différents radicaux [157-160] on cite: 

� Le test du diphényl picrylhydrazyl (DPPH).  

� La décoloration ABTS, acide 2,2`-azinobis-(3-éthylbenzothiazoline-6-sulfonique) 

(ABTS•+).  

� Le test de blanchissement ou de décoloration du béta-carotène (Système β-

carotène /Acide linoléique). 

� Le test utilisant le pouvoir réducteur des ions ferriques, chélation des ions ferreux 

(FRAP) en anglais: "ferric reduccing antioxidant power".  

� Le test utilisant le pouvoir réducteur des ions cupriques (CUPRAC)  en anglais: 

"Cupric reducing antioxidant capacity". 
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III. 1.2.a- Le test du 1,1-diphényl-2-picrylhydrazyl (DPPH)  

Le 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH) est un radical libre stable de coloration  

violette foncée, il absorbe à 517 nm, lorsqu’il est réduit, en présence de composés anti 

radicalaires, il change de couleur en virant au jaune (figure 6). Les absorbances 

mesurées à 517 nm servent à calculer le pourcentage d’inhibition du radical DPPH•, qui 

est proportionnel au pouvoir antioxydant de l’échantillon [161].  

 

Figure 6 : La forme réduite DPPH et la  forme radical DPPH•.  

III. 1.2.b- La décoloration ABTS, acide 2,2`-azinobis-(3-éthylbenzothiazoline-6-

sulfonique) (ABTS•+) 

L'ABTS•est un radical libre stable. Il est très utilisé pour évaluer le pouvoir antioxydant 

des fluides biologiques, des huiles essentielles, des extraits ou bien des composés purs 

[153]. Ce radical cation est facilement formé par oxydation en présence de persulfate de 

potassium pour donner une solution colorée en vert-bleu (figure 7). Le radical formé est 

stable avec des coefficients d’extinction molaire élevés à 416, 650 et 734 nm. La 

concentration de ce radical peut être déterminée en mesurant l’absorbance à ces 

longueurs d'onde [156]. 

 

Figure 7 : La forme réduite ABTS et la  forme radical de cation ABTS •+. 
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III. 1.2.c- Le test de blanchissement ou de décoloration du béta-carotène (Système 

β-carotène /Acide linoléique) 

Dans ce test, l’activité antiradicalaire des huile essentielles est déterminée en mesurant 

l’inhibition de la dégradation oxydatif du β-carotène (décoloration) par les produits 

d’oxydation de l’acide linoléique selon la méthode décrite par l’oxydation de l’acide 

linoléique génère des radicaux peroxydes, ces radicaux libres qui vont par la suite 

oxyder le β-carotène entrainant ainsi la disparition de sa couleur rouge,  cette méthodes 

est suivie spectrophotométriquement à 490 nm. Cependant, la présence d’un 

antioxydant pourrait neutraliser les radicaux libres dérivés de l’acide linoléique et donc 

prévenir l’oxydation et le blanchissement du β-carotène [162]. 

III. 1.2.d- Le test utilisant le pouvoir réducteur des ions cuprique (CUPRAC)   

La méthode du CUPRAC a été développée par Apak et ces coauteurs [163, 164]. Ce 

dosage est basé sur la réduction de Cu2+ en Cu+ par l'action combinée de tous les 

antioxydants ou les réducteurs dans un milieu aqueux-éthanolique (pH=7,0) en présence 

de Néocuproine (2,9-diméthyl-1 ,10-phénanthroline), par les polyphénols, donnant un 

complexe Cu+ avec un pic d'absorption maximale à 450 nm (figure 8) [165]. Cette 

méthode peut être utilisée pour la détermination de la capacité antioxydante des huiles 

essentielles par le complexe Cu2+ Neocuproine (Cu2+-Nc) en tant que réactif oxydant 

chromogène. Ce procédé est capable de mesurer à la fois des antioxydants hydrophiles 

et hydrophobes.  

 

Figure 8: Réaction de CUPRAC par une molécule antioxydante 
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III. 1.2.e- Le test utilisant le pouvoir réducteur des ions ferriques, chélation des 
ions ferreux (FRAP) 

La méthode de la réduction du fer est basée sur la réduction de fer ferrique en sel de fer 

par les antioxydants qui donnent la couleur bleue [166]. Selon la figure 9 la capacité 

chélatrice des huiles essentielles  étudiée est déterminée selon la méthode de Decker et 

ses collaborateurs La méthode est basée sur l’inhibition de la formation du complexe 

Fe(II)-Ferrosine après le traitement des échantillons avec les ions Fe2+ [167]. 

 

 

Figure 9: Réaction de test FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power) [168]. 
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III. 2. Activité anticholinestérase  

III. 2.1. Généralités sur la maladie d’Alzheimer  

La maladie d'Alzheimer est une maladie neurodégénérative (perte progressive 

de neurones) incurable du tissu cérébral qui entraîne la perte progressive et irréversible 

des fonctions du cerveaux et notamment la mémoire. C'est la forme la plus fréquente 

de démence chez l'être humain. 

Cette maladie est décrite par le médecin allemand Alois Alzheimer en 1906 [169]. 

"Dans la Maladie d’Alzheimer (MA), les cellules nerveuses se détériorent 

progressivement", surtout celles produisant de l’acétylcholine, substance importante 

pour la mémoire. On a montré qu’il existe une baisse de la concentration 

d’acétylcholine dans le cerveau de patients atteints de MA [170].  

III. 2.2. Les cholinestérases  

Il existe deux types de cholinestérases, distinguées par leur affinité pour l'acétylcholine 

et la butylcholine : 

� L'acétylcholinestérase (AChE) ou acétylcholine acétylhydrolase, identifiée au 

départ dans le plasma et dans les synapses. 

� La pseudocholinestérase ou butylcholinestérase (BChE) ou cholinestérase 

plasma- ayique ou encore acylcholine acylhydrolase, identifiée au départ dans 

le foie. 

 

L'enzyme de dégradation, l'acétylcholinesterase (AChE), se trouve à la fois dans les 

compartiments présynaptiques du neurone cholinergique et postsynaptique du neurone 

cholinoceptif (figure 10) [171]. Le compartiment postsynaptique répond à l'AChE par 

l'intermédiaire de récepteurs de type muscarinique ou de type nicotinique. La glie 

adjacente contient de la butyrylcholinesterase (BChE). L'inhibition des AChE ou BChE 

par des agents pharmacologiques exerce un effet cholinomimétique en retardant 

l'hydrolyse de l'AChE. Ils furent les premiers agents pharmacologiques administrés 

dans la MA et restent les principaux même si leurs effets sont hétérogènes et parfois 

décevants. 

Le système cholinergique joue un rôle dans le contrôle du débit sanguin cérébral [172], 

dans l'attention et l'éveil cortical [173]. 
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Figure 10: Réaction d’hydrolyse de l’acétylcholine 

III. 2.3. Méthodes de mesure des inhibiteurs de l’acétylcholinestérase 

Afin de détecter les activités inhibitrices de l’acétylcholinestérase (AChE) et de la 

butyrylcholinestérase (BChE), plusieurs méthodes sont disponibles. Les principales 

reposent sur des tests colorimétriques, telles que la méthode d’Ellman [174]. 

III. 2.3.a- Méthode d’Ellman : 

La méthode d’Ellman est la méthode standard utilisée pour détecter et surtout quantifier 

une inhibition de l’AChE [174]. Elle est basée sur le clivage de l’acétylthiocholine par 

l’AChE, cette réaction produit de la thiocholine qui réagit avec le 5,5' 

dithiobisnitrobenzoate (DTNB) pour former un anion de couleur jaune (figure 11). 

Cette méthode, en plus de quantifier l’inhibition sous forme d’IC50 (concentration 

diminuant l’activité enzymatique de moitié), permet également d’étudier les paramètres 

cinétiques et par conséquent le taux d’inhibition. 

 

 

Figure 11: Réaction colorimétrique d’Ellman. 
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III. 2.4. Les traitements de la maladie d’Alzheimer : 

A ce jour, la maladie d’Alzheimer reste incurable. Il existe cependant des traitements 

permettant d’atténuer les troubles cognitifs, sans empêcher la progression de la  

maladie. La plupart agissent sur l’activité cholinergique [175], et spécialement les 

inhibiteurs de l’acétylcholinestérase (AChE) qui est une enzyme présente dans le tissu 

neuronal cette dernière permet la régulation de l’influx nerveux : en dégradant 

l’acétylcholine résiduelle issue d’une neurotransmission. L’une des solutions pour 

augmenter le taux d’acétylcholine au niveau synaptique consiste alors à diminuer sa 

dégradation, ceci en inhibant l’effet de l'enzyme d’acétylcholinestérase (figure 12). 

 

Figure 12: Mécanismes de neurotransmission cholinergique [175].
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III.  3. Activité Antibactérienne : 

III. 3.1. Généralités sur les antibactériens :  

Une substance antibactérienne ou bactéricide est une substance possédant la capacité de 

tuer des bactéries, elle fait intervenir tous les caractères structuraux et métaboliques qui 

leur donnent une individualité parmi les microorganismes et permettent de les 

distinguer d’une part des champignons inférieurs et des protozoaires, d’autre part [176].  

III. 3.2. Les méthodes antibactériennes in vitro : 

Il existe trois méthodes pour déterminer l'activité antibactérienne in vitro: 

� Méthode de diffusion sur disques. 

� Méthode de diffusion en puits. 

� Méthode de microatmosphère. 

III. 3.2. a- Méthode de diffusion sur disques des huiles essentielles :  

Cet examen se fait de la même manière qu'un antibiogramme où les antibiotiques sont 

remplacés par des essences aromatiques, préalablement sélectionnées et reconnues 

[177]. L'aromatogramme ou méthode par diffusion en milieu gélosé ou encore méthode 

de disques est une technique qualitative permettant de déterminer la sensibilité des 

microorganismes vis-à-vis d'une substance réputée antimicrobienne. Cette méthode 

repose sur le pouvoir migratoire des huiles essentielles à l'intérieur d'une boîte de Pétri, 

dans un milieu nutritif solide (Mueller Hinton) [177]. 

III. 3.3. Détermination de la concentration minimale bactéricide (CMB) :  

La concentration minimale bactéricide (CMB) est la plus faible concentration de 

substance qui laisse au plus 0,01% de germes survivants. A l’aide d’une anse calibrée à 

2 µL, les contenus des tubes dans lesquels aucun trouble n’a été observé ont été prélevés 

et ensemencés sur une gélose Mueller-Hinton, en commençant par le tube de la CMI 

[177]. 
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III. 3.4. Détermination de la concentration minimale inhibitrice (CMI) par la 

méthode de dilution en milieu solide : 

Même si les huiles essentielles sont considérées comme des additifs salubres, leur 

utilisation est souvent limitée par les critères organoleptiques de l'aliment. Pour cette 

raison, il sera nécessaire de déterminer la CMI (c'est à dire la plus faible concentration 

en huile capable d'inhiber toute croissance bactérienne sans affecter la qualité 

sensorielle de l'aliment), car selon l'effet recherché et les bactéries ciblées, la 

concentration ne sera pas la même [178]. 
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I. 1. Pistacia atlantica Desf. 
La plante a été récoltée en Mars 2012,  dans la région de Berriane-Ghardaïa par Mr. 

Chawki Bensouici et identifiée par le professeur Gérard de Bélair (Université Badji- 

Mokhtar, Annaba). Un échantillon (Pa 03/12) est conservé dans l’herbier du laboratoire 

d’obtention de substances thérapeutiques (LOST) au département de chimie, université de 

Constantine 1. Après séchage dans un endroit sec, à l’abri des rayons solaires, les fleurs et 

les feuilles ont été pesées séparément 100g (figure 13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 13: Pistacia atlantica Desf.[www.rarepalmsseds.com] 
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I. 2. Ferula vesceritensis Coss. & Dur 

La plante a été récoltée en Mars 2011,  dans la région de Berriane-Ghardaïa par Mr. 

Chawki Bensouici et identifiée par le professeur Gérard de Bélair. (Université Badji- 

Mokhtar, Annaba). Un échantillon (Fv 03/11) est conservé dans l’herbier du laboratoire 

d’obtention de substances thérapeutiques (LOST), au département de chimie, université de 

Constantine 1. Après séchage dans un endroit sec à l’abri des rayons solaires, les fleurs et 

les tiges ont été pesées séparément 100g des fleurs et des tiges ont été utilisés à l'état frais 

(figure I. 14). 

 

 

Figure 14: Ferula vesceritensis Coss. & Dur [www.science.mnhn.fr] 
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II. 1. Hydrodistillation des huiles essentielles 

II. 1.a. Pistacia atlantica Desf. 

La plante récoltée a été séparée en fleurs et en feuilles (100 g chacune), qui ont été 

hydrodistillées pendant 3 h dans un appareil de type Clevenger, produisant des huiles 

jaunes, Pistacia atlantica fleurs PAFl (1,7%) et Pistacia atlantica feuilles PAFe (1,5%) (w 

/ w) . Les huiles ont été séchées sur Na2SO4 anhydre et conservées à 4 °C avant les analyse 

GC et GC-MS et les tests biologiques. 

II. 1.b. Ferula vesceritensis Coss. & Dur 

La plante récoltée a été séparées en fleurs et en tiges, une partie des fleurs et des tiges a été 

séchée à température ambiante. Les fleurs et les tiges fraîches (FF, TF) ont été 

hydrodistillées pendant 3 h, dans un appareil de type Clevenger. Ensuite, les fleurs et les 

tiges séchée (FS, TS) étaient également hydrodistillées, produisant des huiles jaunes de FF 

(1,8%), FS (1,6%), TF (1,6%), TS (1,4%) (p/p), qui ont été séchées sur Na2SO4 anhydre et 

conservées à 4 °C avant l'analyses GC et GC-MS et les tests biologiques. 

II. 2. Analyse GC et GC/MS 

2.1.a- Analyses GC des huiles essentielles de Pistacia atalantica  

Les analyses GC des huiles essentielles de Pistacia atlantica ont été réalisées sur un 

chromatographe en phase gazeuse Shimadzu GC2010 équipé d'une colonne DB-5 MS 

réticulé (30 m × 0,25 mm, épaisseur de film de 0,25 µm). La température du four a été 

programmée comme isotherme à 50°C pendant 5 min, puis à 275°C par une vitesse de 5°C 

/ min et maintenue à cette température pendant 5 min. L'hélium est utilisé comme gaz 

vecteur à un débit de 1 ml / min. 

II. 2.1. b-Analyses GC/MS des huiles essentielles de Pistacia atalantica 

Les analyses GC/MS ont été réalisées à l'aide d'un GC Shimadzu GC2010 couplé à un 

détecteur sélectif de masse Shimadzu QP2010 MS. Les conditions opératoires sont les 

mêmes que pour la GC analytique. Les paramètres d'exploitation MS étaient les suivants: 

 

 



PARTIE II, CHAPITRE II                                                                        EXTRACTION DES HUILES ESSENTIELLES 

 

48 

 

� 0,1 µL de l’huile essentielle a été mélangé avec de l'éther diéthylique (40%). 

� le potentiel d'ionisation : 70 ev. 

� courant d'ionisation : 2 A. 

� température de trappe d’ions : 200 º C. 

� résolution : 1000. 

� temps de scans : 5 s. 

� bande de scans de 40 à 400 u. 

� rapport de split : 01:50. 

� vitesse linéaire : 30,0 cm / s. 

Les pourcentages relatifs aux composés identifiés ont été calculés à partir de la GC par 

intégrateur informatisé 

II. 2.2.a- Analyse GC des huiles essentielles de Ferula vesceritensis 

Les analyses GC des huiles essentielles de Ferula vesceritensis ont été réalisées sur un 

chromatographe en phase gazeuse Varian CP3800 équipé d'une colonne VF5-MS réticulé 

(30 m × 0,25 mm, épaisseur de film de 0,25 µm). La température du four a été programmée 

comme isotherme à 60°C pendant 5 min, puis à 275°C par une vitesse de 5°C / min et 

maintenue à cette température pendant 5 min. L'hélium est utilisé comme gaz vecteur à un 

débit de 1 ml / min. 

II. 2.2. b-Analyses GC/MS des huiles essentielles de Ferula vesceritensis 

Les analyses GC/MS des huiles essentielles de Ferula vesceritensis à l'aide d'un GC varian 

couplé à un détecteur sélectif de masse Saturn 2200. Les conditions opératoires sont les 

mêmes que pour la GC analytique. Les paramètres d'exploitation MS étaient les suivants: 

 

� 0,1 µL de l’huile essentielle a été mélangé avec de l'éther diéthylique (40%). 

� le potentiel d'ionisation : 70 ev. 

� courant d'ionisation : 2 A. 

� température de trappe d’ions : 180 º C. 

� résolution : 1000. 

� temps de scans : 5 s. 

� bande de scans de 40 à 400 u. 
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� rapport de split : 01:30. 

� vitesse linéaire : 30,0 cm / s. 

 

Les pourcentages relatifs aux composés identifiés ont été calculés à partir de la GC par 

intégrateur informatisé 

 

II. 3. Identification des composants 

Les composants d'huiles essentielles ont été identifiés en fonction de leurs indices de 

rétention (RI) (déterminé par référence à une série homologue d'alcanes normaux), et par 

comparaison de leurs modèles de fragmentation de spectrométrie de masse avec ceux 

rapportés dans la littérature [179-181]. 



 
 
 
 
 
 
 
 
 

CHAPITRE III 

ACTIVITÉS BIOLOGIQUES : Antioxydante, 

Anticholinestérase et Antibactérienne  
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III. 1. Activité antioxydante  

 
L’activité antioxydante des huiles essentielles a été testée par 5 méthodes : DPPH, ABTS.+, 

β-carotène,  métal chélation et CUPRAC. 

III. 1.1. Activité antiradicalaire DPPH (1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl) 

Le dosage spectrophotométique a été effectué dans des microplaques de 96 puits. utilisant 

le radical stable 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl (DPPH) comme réactif, 40 µl de différentes 

concentrations des huiles essentielles ont été ajoutés à 160 µl de solution de 0.4 mM de 

DPPH dans le MeOH. Après 30 min d’incubation à l’obscurité et à température ambiante, 

l’absorbance a été lue contre un blanc (MeOH) à 517 nm. La microplaque est insérée dans 

le spectrophotomètre (SpectraMax 340PC384 : lecteur de microplaques à 96 puits/ logiciel 

PRO v5.2 software) [182]. 

Les résultats ont été enregistrés en termes de pourcentage d’inhibition (I %) selon la 

réaction suivante :  

                            (I%) = (ABlanc - Aextrait  / ABlanc)  x 100  

ABlanc: Absorbance de la réaction témoin contenant tous les réactifs sauf l'extrait. 

AExtrait: Absorbance de la réaction contenant de l’extrait. 

 

Les résultats sont la moyenne des analyses en triplicata, ils ont été enregistrés en moyenne 

± écart type. La concentration d’extrait fournissant 50% d’activité de piégeage des radicaux 

(IC50) a été calculée à partir du graphe de DPPH. 

Le BHA et le α-tocophérol ont été utilisés comme des standards antioxydants [182,183].  

 

III. 1.2. La décoloration ABTS, acide 2,2`-azinobis(3-éthylbenzothiazoline 

-6-sulfonique) (ABTS.+) 

 

L'ABTS.+ est un radical libre stable, dans cette méthode nous avons utilisé la méthode de 

Re et ces co-auteurs avec une légère modification [183-185]. 
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Le radical ABTS.+ a été produit par la réaction entre 7 mM d’ABTS dans H2O et 2.45 mM 

de persulfate de potassium, le mélange a été stocké dans l’obscurité à température ambiante 

entre 12h-16h. avant utilisation. 

La solution a été diluée par l’éthanol jusqu’à l’obtention d’une absorbance de 0.708 ± 

0.025 à 734 nm. Ensuite, 160 µl de la solution d’ABTS.+ on été ajoutés à 40µl de la solution 

de l’extrait dans l’éthanol à différentes concentrations. Ainsi que l’antioxydant standard α-

tocophérol dépose déjà en triplicata sur une microplaque à 96 puits. 

Après 10 min, l’absorbance a été mesurée à 734 nm, en utilisant un lecteur de microplaques 

de 96 puits. Les pourcentages d’inhibition ont été calculés pour chaque concentration par 

rapport à l’absorbance du blanc (EtOH). La capacité de piégeage de l’ABTS.+ a été calculée 

selon la réaction suivante : 

(I%) = (A Blanc - A huiles  / A Blanc)  x 100 

A Blanc: l’absorbance de la réaction témoin contenant tous les réactifs sauf l'extrait. 

A Huiles: l’absorbance de la réaction contenant l'huiles essentielle. 

Le BHA et le α-tocophérol ont été utilisés comme des standards antioxydants 

 

III. 1.3. Le test de blanchissement ou de décoloration du béta-carotène 

(Système β-carotène /Acide linoléique)   

L’oxydation de l’acide linoléique génère des radicaux peroxydes, ces radicaux libres vont 

par la suite oxyder le β-carotène entrainant ainsi la disparition de sa couleur rouge,  qui est 

suivie par un spectrophotomètre à 490 nm. Cependant la présence d’un antioxydant 

pourrait neutraliser les radicaux libres dérivés de l’acide linoléique et donc prévenir 

l’oxydation et le blanchissement du β-carotène [183,186]. 

0,5 mg β-carotène  dans 1 ml de chloroforme a été ajouté à 25 µl de l'acide linoléique, et 

200 mg de Tween 40 mélange d'émulsifiants. Après évaporation du chloroforme sous vide, 

100 ml d'eau distillée saturée avec de l'oxygène, ont été  ajoutés sous agitation. Quatre 

mille microlitres de ce mélange ont été transférés dans différents tubes à essai contenant 

différentes concentrations de l'échantillon dans de l'éthanol. Dès que l'émulsion a été 
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ajoutée à chaque tube, le temps zéro absorbance a été mesuré à 470 nm, à l'aide d'un 

spectrophotomètre. 

Un système d'émulsion dépourvue de β-carotène a été incubé pendant 2 heures à 50 °C 

dans un bain-marie. Le BHT et le α-tocophérol ont été utilisés comme étalons. Le taux de 

blanchissement (R) de β-carotène a été calculé selon l'équation suivante:   

R=ln (a/b)/t 

ln = log, a = absorbance à t (0 min), b = absorbance à t (120 min). l'activité antioxydante a 

été enregistrée en termes de pourcentage d’inhibition (AA %) selon l'équation suivante: 

(AA%) = (R Blanc - R huiles  / R Blanc)  x 100 

 
III 1. 4. Chélation des ions ferreux 
 
L’activité de chélation des ions Fe2+ a été mesurée en utilisant la Ferrine [187]. La solution 

des extraits à différentes concentrations (40 µl) a été ajoutée à: 40 µl EtOH, 40 µl FeCl2 

(0.2 mM) et 80 µl feréne (0.5 mM). L’absorbance a été mesurée après 10 min à 562 nm. 

L’activité de métal chélation a été calculée selon l’équation suivante: 

Activité de métal chélation (%) = (A Contrôle – A Huile / A Contrôle) x 100 

• A Controle est l’absorbance de l’échantillon dépourvu de l’huile  

• A huiles est l’absorbance de l’échantillon en présence de l’huile 

L’EDTA a été utilisé comme un standard antioxydant pour la comparaison de l’activité 

de nos huiles. 

III. I.5. La réduction cuprique (CUPRAC) 
 
L’activité antioxydante par réduction cuprique (CUPRAC) des extraits a été déterminée 

selon la méthode de Apak et ces co-auteurs [188].  

Pour chaque unité d’une plaque de 96 unités, des solutions ont été ajoutées: 50 µl de Cu(II) 

(10 mM), 50 µl de neocuproine (7.5 mM), 60 µl de tampon NH4Ac (1 M, pH = 7), et 40 µl 

de l'huile à différentes concentrations. 

Après une heure du temps et à l’aide d’un lecteur de microplaques, l’absorbance a été 

enregistrée contre un blanc à 450 nm.  
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III. 2. Activité anticholinestérase 

Les activités inhibitrices de l’acétylcholinestérase (AChE) et de la butyrylcholinestérase 

(BChE) ont été mesurées utilisant la méthode spectrophotométrique d’Ellman et ses 

collaborateurs avec une légère modification  [188,189]. Les enzymes AChE de l’anguille 

électrique et BChE de sérum de cheval ont été utilisés, tandis que l’iodure 

d’acétylthiocholine et le chlorure butyrylthiocholine ont été utilisés comme substrats de la 

réaction (AChE et BChE respectivement) de l’acide 5,5’-dithio-bis 2-nitrobenzoique 

(DTNB), pour la mesure de l’activité anticholinestérase. 

Brièvement, pour mesurer l’activité inhibitrice AChE, un mélange de: 130 µl du tampon de 

phosphate de sodium (100 mM, pH = 8), 10 µl d'huile à différentes concentrations, et 20 µl 

de l’enzyme AChE (5.32 x 10-3 U), ont été incubés pendant 15 min à 25°C, puis 20 µl de 

DTNB (0.5 mM) ont été ajoutés. La réaction est ensuite initiée par l’addition de 20 µl 

d’iodure d’acétylthiocholine (0.71 mM). 

la détermination de l’activité inhibitrice de BChE a suivi les mêmes étapes de celles de 

l’AChE, en utilisant l’enzyme BChE (6.85 x 10-3 U) et le substrat chlorure 

butyrylthiocholine (0.2 mM). 

L’hydrolyse de ces substrats a été surveillée par spectrophotométrie la coloration jaune de 

5-thio-2-nitrobenzoate formé par la réaction de DTNB avec la thiocholine, libérée par 

l’hydrolyse enzymatique de l’iodure d’acétylthiocholine ou de chlorure de 

butyrylthiocholine. 

L’absorbance a été mesurée à l’aide d’un lecteur de microplaques à une longueur d’onde de 

412 nm. 

Le pourcentage d’inhibition des enzymes AChE ou BChE a été déterminé par comparaison 

de la réaction de l’échantillon comportant l’huile par rapport à l’échantillon à blanc (EtOH 

dans du tampon phosphate (pH = 8) à l’aide de la formule suivante: 

I (%) = (E – S)/E x 100 

E : l’activité de l’enzyme sans huile 

S : l’activité de l’enzyme en présence d'huile 

Les expériences ont été réalisées en triplicata, utilisant la galantamine comme composé de 

référence. 
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III. 3. Activité antibactérienne 

III. 3.1. Identification des souches 

Les souches testées sont des souches de référence (ATCC), et les autres sont identifiées au 

niveau du centre hospitalo-universitaire Ben Badis de Constantine (CHU). 

L'étude de l'activité antibactérienne a été réalisée en deux étapes selon la méthode de Bauer 

et ces co-auteurs et CLSI, 2007 [190, 191]. 

 

III. 3.2. Microorganismes testés 

III. 3.2.a- Microorganismes testés sur les huile essentielles de Pistacia atlantica: 

� Escherichia coli ATCC 25922 

� Escherichia coli 

� Staphylococcus aureus ATCC 43300  

� Staphylococcus aureus  

� Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853  

� Pseudomonas aeruginosa 

� Klebsiella pneumoniae 

� Streptococcus enterococcus  

� Enterobacter aerogenes  

� Proteus vulgaris 

� Salmonella typhimurium  

III. 3.2.b- Microorganismes testés sur les huile essentielles de Ferula vesceritensis:  

� Escherichia coli ATCC 25922 

� Escherichia coli 

� Staphylococcus aureus ATCC 43300 

� Staphylococcus aureus 

� Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 

� Pseudomonas aeruginosa 

� Klebsiella pneumoneae 

� Morganella morganii 

� Enterobacter aerogenes 
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III. 3.3. L’antibiogramme par diffusion sur milieu gélosé (Méthode des disques)

 

La technique utilisée dans notre travail est la technique de 

standard utilisé est le Mueller

mm répartie uniformément. Nous avons utilisé le papier Whatman N°3 coupé en disques de 

6 mm. Ces derniers doivent avoir un contour régulier pour donner une zone d’inhibition 

facile à mesurer et doivent être stériles

L'ensemencement de l'inoculum

préalablement coulé dans des boîtes de Pétri. 

15 min à température ambiante 

 

Figure 

 

Des disques stériles (6 mm de papier W

essentielles à l'état pur sont déposés au centre des boîtes. Celles

laissées diffuser pendant 20 mn puis incubées à 37 °C pendant 24 h. Après incubation, 

l'absence de croissance bactérienne exprimant une activité antibactérienne se traduit p

halo translucide autour du disque. 

d’inhibition à laide d’un pied à

comparés à des diagrammes des antibiotique

Une fois l’antibiogramme réalisé et les diamètres des zones d’inhibition mesurés avec 

précision, on passe à la deuxième étape de l’étude de l’activité antibactérienne ; il s’agit de 

la détermination de la CMI
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3.3. L’antibiogramme par diffusion sur milieu gélosé (Méthode des disques)

La technique utilisée dans notre travail est la technique de CLSI, 2007 

Mueller-Hinton. L’épaisseur de la gélose doit être strictement de 4

mm répartie uniformément. Nous avons utilisé le papier Whatman N°3 coupé en disques de 

6 mm. Ces derniers doivent avoir un contour régulier pour donner une zone d’inhibition 

et doivent être stériles (figure 15) . 

l'inoculum de 1 mL est réalisé sur la surface du milieu Mueller Hinton 

préalablement coulé dans des boîtes de Pétri. Les boites sont laissées pour refroidir 

15 min à température ambiante (sur la paillasse) [192]. 

Figure 15:  Préparation de l'inoculum. 

Des disques stériles (6 mm de papier Whatman N°3) imprégnés d'une quantité 

à l'état pur sont déposés au centre des boîtes. Celles-ci sont ensuite fermées et 

laissées diffuser pendant 20 mn puis incubées à 37 °C pendant 24 h. Après incubation, 

l'absence de croissance bactérienne exprimant une activité antibactérienne se traduit p

halo translucide autour du disque. Pour chaque disque, on mesure le diamètre de la zone 

d’inhibition à laide d’un pied à coulisse ou d’une règle. Ces diamètres mesuré

comparés à des diagrammes des antibiotiques de référence. 

ramme réalisé et les diamètres des zones d’inhibition mesurés avec 

précision, on passe à la deuxième étape de l’étude de l’activité antibactérienne ; il s’agit de 

la détermination de la CMI (figure 16). 

ACTIVITES BIOLOGIQUES 

3.3. L’antibiogramme par diffusion sur milieu gélosé (Méthode des disques) 

 [191]. Le milieu 

Hinton. L’épaisseur de la gélose doit être strictement de 4 

mm répartie uniformément. Nous avons utilisé le papier Whatman N°3 coupé en disques de 

6 mm. Ces derniers doivent avoir un contour régulier pour donner une zone d’inhibition 

surface du milieu Mueller Hinton 

pour refroidir pendant 

 

atman N°3) imprégnés d'une quantité des huiles 

ci sont ensuite fermées et 

laissées diffuser pendant 20 mn puis incubées à 37 °C pendant 24 h. Après incubation, 

l'absence de croissance bactérienne exprimant une activité antibactérienne se traduit par un 

Pour chaque disque, on mesure le diamètre de la zone 

es diamètres mesurés sont 

ramme réalisé et les diamètres des zones d’inhibition mesurés avec 

précision, on passe à la deuxième étape de l’étude de l’activité antibactérienne ; il s’agit de 
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Figure 16

III. 3.4.Détermination de la CMI (Concentration Minimale Inhibitrice)

la solution mère a été préparée en solubilisant 20

plante dans une solution de 10mL d’eau distill

Pour avoir la concentration de 1280 

6,4 ml de cette dernière à laquelle on ajoute 3,6 ml d’eau distillée.

 

Les étapes à suivre pour la 

� préparer une culture en phase exponentielle en milieu liquide de la bactérie à 

étudier.  

� repiquer les bactéries étudiées dans 10

� mettre à l’étuve à 37°C pendant 3 à 5 heures, jusqu’à l’apparition d’une légère 

opalescence. 

� ajouter 1 mL de ce bouillon à 10 mL de bouillon M

37°C. 
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16: Activité antibactérienne des huiles essentielles 

3.4.Détermination de la CMI (Concentration Minimale Inhibitrice)

a été préparée en solubilisant 20 mg des huiles essentiel

olution de 10mL d’eau distillée. 

Pour avoir la concentration de 1280 µg/mL à partir de la solution de 2000 µ

6,4 ml de cette dernière à laquelle on ajoute 3,6 ml d’eau distillée. 

es étapes à suivre pour la détermination de la CMI sont 

préparer une culture en phase exponentielle en milieu liquide de la bactérie à 

repiquer les bactéries étudiées dans 10 mL de bouillon M-H. 

mettre à l’étuve à 37°C pendant 3 à 5 heures, jusqu’à l’apparition d’une légère 

e ce bouillon à 10 mL de bouillon M-H, préalablement chauffé à 

ACTIVITES BIOLOGIQUES 

: Activité antibactérienne des huiles essentielles  

3.4.Détermination de la CMI (Concentration Minimale Inhibitrice)  

mg des huiles essentielles de chaque 

µg /mL, on prend 

préparer une culture en phase exponentielle en milieu liquide de la bactérie à 

mettre à l’étuve à 37°C pendant 3 à 5 heures, jusqu’à l’apparition d’une légère 

H, préalablement chauffé à 
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� mettre 2 mL de chaque dilution de la gamme de l’extrait déjà préparé dans une boite 

de pétri, en allant de la concentration la plus forte vers la concentration la plus 

faible. 

� ajouter 18mL de la gélose M-H chauffée à 45°C, bien mélangée aux boites de pétri. 

� laisser les boites de pétris quelques minutes sur la paillasse pour que la gélose se 

solidifie. 

� sécher Les boites pendant 30 minutes à l’étuve à 37°C. 

� ensemencer en stries, à l’aide d’une anse de platine ou à la pipette rodée, sur toutes 

les boites contenant l’huile essentielle sans oublier la boite témoin. Incuber les 

boites pendant 18 h à 37°C et faire la lecture [191, 192].    

 

III. 4. Analyses statistiques 

Les résultats des tests effectués sont exprimés en moyennes ± SD d'analyses en trois essais. 

Les valeurs de CI50 (Concentration d'inhibition à 50%) sont calculées par la méthodes de 

régression linéaire à partir de la courbe [% inhibition = f (concentrations)], les 

comparaisons multiples et la détermination des taux de signification sont faites par " 

student's t-test" et le test ANOVA univarié. les différences sont considérées statistiquement 

significatives au seuil de 0,05.   
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CAHPITRE I 

COMPOSITION CHIMIQUE DES HUILES 

ESSENTIELLES DE Pistacia atlantica Desf. ET 

Ferula vesceritensis Coss. & Dur. 
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I.1. Pistacia atlantica Desf. 
I. 1. 1. Composition chimique des huiles essentielles de P. atlantica : 

Les huiles essentielles des parties aériennes de P. atlantica (feuilles et fleurs) ont été 

obtenues par l'hydrodistillation. Les analyses GC et GC-MS des huiles ont révélé la 

présence de trente composés dans l'huile des feuilles (PAFe) et vingt deux composés 

dans l'huile de fleurs (PAFl) (tableau 16). 

Tableau 16: Composition chimique des huiles essentielles de feuilles et de fleurs de P. 

atlantica 

Composants ≥ 0.1%  IR PAFe % PAFl % 
Méthodes 

d'identification  
α-Thujène 930 0.9 4.42 MS, RI 
α-Pinène 939 18.41 30 MS, RI 
Camphène 954 0.40 2.70 MS, RI 
Sabinène 975 1.72 2.75 MS, RI 
α-Phellandrène 1003 8.93 11.09 MS, RI 
α -Terpinène 1017 0.39 17.32 MS, RI 
Limonène 1029 5.90 8.94 MS, RI 
β-Phellandrène 1030 5.49 13.45 MS, RI 
α-Terpinolène 1089 0.41 0.37 MS, RI 
Linalool 1091 0.32 0.45 MS, RI 
l-Terpineol 1134 - 0.45 MS, RI 
Terpinen-4-ol 1177 - 0.67 MS, RI 
Pulegone 1237 0.21 - MS, RI 
Limonène dioxide 1294 2.69 - MS, RI 
Thymol 1290 0.73 - MS, RI 
β-Elemène 1391 7.50 - MS, RI 
Caryophyllène 1409 1.03 1.52 MS, RI 
Aromadendrène 1441 - 0.45 MS, RI 
Ledène 1473 0.67 - MS, RI 
γ -Gurjunène 1477 10.06 - MS, RI 
Germacrène-D 1485 4.75 0.40 MS, RI 
β- Guiaiene 1493 0.90 - MS, RI 
Germacrène-A 1508 0.63 - MS, RI 
δ-Cadinène 1514 0.42 0.30 MS, RI 
Germacrène-B 1561 6.17 0.39 MS, RI 
Spathulenol 1578 10.67 0.47 MS, RI 
Caryophyllène 
oxide 

1583 - 0.40 MS, RI 

Globulol 1585 0.73 - MS, RI 
Guaiol 1601 1.05 - MS, RI 
β-Eudesmol 1651 0.79 - MS,RI 
α-Eudesmol 1654 1.49 - MS,RI 
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α-Cadinol 1654 4.6 - MS,RI 
Guaiol acetate 1727 - 0.22 MS,RI 
Sclareol 2223 - 0.18 MS,RI 
Total (%)  97.96% 96.94%  

 

IR: Indice de rétention  

PAFe: P. atlantica  feuilles  

PAFl: P. atlantica fleurs  

Les composants identifiés représentent 97.96% (PAFe) et 96.94% (PAFl), nous avons 

constaté que les huiles essentielles testées sont riches en monoterpènes et sesquiterpènes 

oxygénés. Les principaux composants présents dans les huiles essentielles sont : α-

pinène (PAFe 18.41%, PAFl 30%), α-phellandrène (PAFe 8.93%, PAFl 11.09%), β-

phellandrène (PAFe 5.49%, PAFl 13.45%), α-terpinène (PAFe 17.32%),  limonène 

(PAFe 5.90%, PAFl 8.94%),  β-élemène (PAFe 7.50%), γ -gurjunène (PAFe 10.06%), 

germacrène-B (PAFl 6.17% ) et spathulénol (PAFe 10.67%). 

Les variations dans la composition entre les huiles essentielles PAFe et PAFl peuvent 

être expliquées par la volatilité et la biotransformation de monoterpènes, qui procèdent 

souvent en plusieurs voies métaboliques conduisant à un mélange de produits et qui 

peuvent subir une auto-oxydation spontanée [193]. 

Les résultats obtenus pour la composition des huiles essentielles de P. atlantica, 

(Berriane-Ghardaïa) montrent la présence de l'α-pinène (PAFe18.41%, PAFl 30%), le 

limonène (PAFe 5,90%, PAFl 8,94%) et le spathulenol (PAFe 10.67%) comme 

constituants principaux, ce qui est en accord avec la littérature (tableau 17), mais elle 

diffère considérablement des études antérieures sur des huiles essentielles algériennes 

de P. atlantica recueillies auprès de Laghouat et d'Aïn-Oussera, [47,48], en raison de la 

domination de certains autres composés majeurs comme l'α-phellandrène, le β-

phellandrène, l'α-terpinène, le β-élémène, le γ-gurjunène et le germacrène-B, qui sont 

rapportés ici en tant que composants majoritaires pour la première fois dans les huiles 

essentielles du genre Pistacia. 

 

Tableau 17: Composants majoritaires des huiles essentielles de P. atlantica de 

différentes régions géographiques:  
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Origine 
géographique Composants majoritaires Pourcentage ≥ 5% Réf 

Iran 
(Kurdistan) 

α-Pinène, Citral, Myrtenol 70.0, 5.7, 5.31 [44] 

Maroc 
(Marrakech) 

α-Pinène, β-Pinène, Terpinèn-4-ol,  
Bornyl acetate, Elémol  

42.9,13.2,21.7 , 
21.5,20.0 

[45] 

Grèce 
α-Pinène, Sabinène, Myrcene, 
Terpinen-4ol, p-Mentha1(7),8-diene   

11.6,14.9-52.1,17.8- 
34.5,6.0 -25.7,41.1-
42.4 

[46] 

Algérie 
(Aïn-Oussera) 

α-Pinène, Camphène, β-Pinène, 
Limonène, α-Terpinéol, Germacrène 
D 

32.6-54.7,10.0,8.0 
20.0,6.9,9.2, 11.1 

[47] 

Algérie 
(Aïn-Oussera) 

(Laghouat) 

α-Pinène, Camphène, β−Pinène, p-
Cymène, Terpinèn-4-ol, Spathulénol 

6.2-40.4, 20.8, 13.2, 
10.19, 15.9, 32.6 

[48] 

Iran 
(Kurdistan) 

α-Pinène, β−Pinène 81.9, 7.4 [49] 

Iran 
(Fars province) 

α-Pinène, Camphène, β−Pinène, 
Myrcène 

68.2 -57.9, 5.0- 8.7, 
6.0-7.0, 15.3-14.3 

[50] 

Iran  
(Marvdasht) 

α-Pinène, Myrcène, Limonène 55.0, 11.44, 10.08 [52] 
 

D'après le tableau 17, l'α-pinène semble être un chimiotype de P. atlantica. Les 

différences qualitatives et quantitatives dans la composition des huiles peuvent être 

expliquées par plusieurs facteurs tels que le sexe des plantes [46], la période de la 

collecte [71], et à l'origine géographique [48], le temps de récolte, les conditions, ainsi 

que la méthode d'extraction. 
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I. 2. Ferula vesceritensis Coss. & Dur. 

I. 2. 1. La composition chimique des huiles essentielles de Ferula 

vesceritensis Coss. & Dur. : 

Les huiles essentielles ont été obtenues par hydrodistillation des parties aériennes 

fraiches et sèches de (fleurs et tiges) de F. vesceritensis. Les analyses GC et GC-MS des 

huiles ont révélé la présence de quarante-quatre composés pour les fleurs fraiches (FF), 

cinquante composés pour les fleurs sèches (FS), trente-neuf composés pour les tiges 

fraiches (TF) et trente-sept composés pour les tiges sèches (TS). L'étude comparative a 

montré que le pourcentage total des composants volatiles des huiles essentielles étaient 

de 97,9% (FF), 88,6% (FS), 96,4% (TF) et 87,4% (TS), respectivement (tableau 18), les 

valeur la plus élevée de l'huile essentielle était obtenue pour les parties fraîches. 

Tableau 18: Composition chimique des huiles essentielles de F. vesceritensis (FF, DF, 

FS, et DS). 

Composants IR FF % FS % TF % TS % Méthodes 
d'identification 

Heptane 700 0.3 - - - MS, RI 
2-Méthylheptane 766 - - - 0.9 MS, RI 
acide Isovalerique  827 0.2 - 0.2 - MS, RI 
n-Héxanol 863 0.1 - - - MS, RI 
2-Ethoxyethylacétate 903 0.1 - - - MS, RI 
α-Thujène 924 0.4 1.1 0.5 - MS, RI 
α-Pinène 932 32.0 16.1 11.5 17.4 MS, RI 
Camphène 946 0.7 0.3 0.6 1.0 MS, RI 
β-Pinène 974 - 1.9 8.1 8.9 MS, RI 
Myrcène 988 0.2 1.1 0.2 - MS, RI 
δ-2-Carène 1001 - 0.9 - - MS, RI 
δ-3-Carène 1008 0.1 0.4 - - MS, RI 
α-Phellandrène 1002 8.5 24.3 - - MS, RI 
3-Ethyl-4 méthylpéntanol 1020 - - 0.1 - MS, RI 
p-Cymène 1020 - 1.8 0.1 - MS, RI 
Limonène 1024 0.5 3.4 0.7 - MS, RI 
β-Phellandrène 1025 - 2.7 - - MS, RI 
E- β -Ocimène 1044 - 2.4 - - MS, RI 
γ –Terpinène 1054 - 1.8 0.4 - MS, RI 
cis-sabinène hydrate 1065 0.6 - - - MS, RI 
Fenchone 1083 0.6 - 0.2 0.8 MS, RI 
Linalool 1095 0.4 - 0.3 - MS, RI 
α-Pinène oxide 1099 0.5 - 0.3 - MS, RI 
Isophorone 1118 - - - 1.3 MS, RI 
trans-p-Mentha-2,8 dienol 1119 0.3 - - - MS, RI 
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α-Campholénal 1122 - - 0.2 0.2 MS, RI 
cis-p-Mentha-2,8-dien-1ol 1133 - - - 0.7 MS, RI 
trans-Pinocarvéol 1135 0.8 - 0.6 2.9 MS, RI 
cis-Verbénol 1137 2.5 - 1.8 3.5 MS, RI 
Camphor 1141 - - - 0.3 MS,RI 
p-menthone 1148 - 0.6 - - MS,RI 
Pinocarvone 1160 0.5 - 0.3 0.6 MS,RI 
Terpinèn-4-ol 1174 0.3 0.2 0.2 - MS,RI 
α-Terpinéol 1186 0.1 0.2 0.2 - MS,RI 
Myrténol 1194 0.6 - 0.6 - MS, RI 
Myrténal 1195 0.2 - 0.2 2.9 MS, RI 
nor-Davanone 1228 - 0.3 - - MS, RI 
Fenchyl acétate 1229 10.4 0.9 7.3 8.8 MS, RI 
Bornyl acetate 1283 1.1 0.2 0.8 1.1 MS, RI 
p-Cymèn-7-ol 1289 0.2 - 0.2 0.3 MS, RI 
2-Undecanone 1293 - - 0.1 0.4 MS, RI 
α-Cubebène 1345 0.1 - 0.1 0.9 MS, RI 
α -Copaène 1377 0.2 0.2 0.4 0.4 MS, RI 
Géranyl acétate 1379 - - - 0.3 MS, RI 
β-Cubebène 1387 - - 0.2 0.3 MS, RI 
3-Dodécanone 1389 0.2 - - 0.3 MS, RI 
β-Elemène 1389 0.3 2.8 0.7 - MS, RI 
α-Funebrène 1402 - - 0.3 - MS, RI 
β-caryophyllène 1417 0.2 0.3 2.3 - MS, RI 
β-Gurjunène 1431 0.9 0.5 1.4 2.4 MS, RI 
Aristolène 1444 5.4 0.3 7.2 6.8 MS, RI 
α-Acoradiène 1460 0.2 - - - MS, RI 
γ-Gurjunène 1475 - - 0.2 - MS, RI 
γ-Muurolène 1478 2.8 0.4 3.9 0.4 MS, RI 
α-Muurolène 1500 0.7 - 0.9 0.6 MS, RI 
Elixène 1505 - 6.3 5.4 - MS, RI 
trans-Cycloisolongifol-5-ol 1513 - - 0.2 - MS, RI 
Germacrène A 1508 - 0.2 0.5 0.4 MS, RI 
γ-Cadinène 1514 2.7 0.8 2.0 1.0 MS, RI 
α-Copaèn-11-ol 1539 0.5 - 1.1 0.5 MS, RI 
Caryophyllenyl alcohol 1570 - 0.1 0.4 1.1 MS, RI 
Germacrène D-4-ol 1574 - 0.4 4.0 - MS, RI 
Spathulénol 1577 - 0.7 0.4 1.5 MS, RI 
Caryophyllène oxide 1582 4.3 2.3 7.6 4.6 MS,RI 
Globulol 1590 - - - 1.5 MS,RI 
Viridiflorol 1592 - - 0.2 0.1 MS,RI 
Carotol 1594 13.9 10.7 18.8 10.8 MS,RI 
Guaiol 1600 - 0.3 - - MS,RI 
Alloaromadendrene epoxide 1639 1.1 - - - MS, RI 
Cubénol 1645 - - - 1.5 MS, RI 
α-Cadinol 1652 2.2 0.5 2.5  MS, RI 
α-Selina-11-en-4-ol 1658 - 0.5 -                   - MS, RI 
otal   (%)  97.9        88.6         96.4        87.4  
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FF: fleurs fraiches, FS: fleurs sèches, TF: tiges fraiches, TS: tiges sèches. 

IR: Indice de rétention comparé à la littérature [179]. 

Les composants majoritaires des huiles essentielles de F. vesceritensis sont l'α-pinène 

(FF 32%, FS 16.1%, FS 11.5%, TS 17.4%), le β-pinène (TF 8.1%, TS 8.90%), l'α-

phellandrène (FF 8.5%, FS 24.3%), le fenchylacétate (FF 10.4%, TF 7.3%, TS 8.8%), 

l'elixène (FS 6.3%, TF 5.4%), l'aristolène (FF 5.4%, TF 7.2%, TS 6.8%), le 

caryophyllène oxide (TF 7.6%) et le carotol (FF 13.9%, FS 6.7%, TF 18.8%, TS 

10.8%).  

Les huiles essentielles analysées dans cette étude ont montré des composants différents 

en  qualité et en quantité, par rapport à l'huile essentielle des feuilles de l'espèce 

algérienne F. vesceritensis récoltée du Sud-Est Algérien (Mai 2010), qui a été 

caractérisée principalement par : 9, 9-tétradecadiyne (24.72%), germacrène -D 

(24.51%), farnesène (8.57%) et α-bisabolène (8.57%) [140]. Cela peut être dû à la phase 

de croissance, la localité et le temps de collection. 

Il est important de mentionner que c'est la première fois pour le genre Ferula que l'α-

phellandrene, le fénchyl acétate, l'elixène, l'aristolène et le carotol ont été trouvés 

comme composants majoritaires.  

En accord avec la littérature, les huiles essentielles  étudiées sont constitués d'un 

pourcentage important de monoterpènes bicycliques (α-pinène et β-pinène). L'α-pinène 

et le β-pinène ont été trouvés comme composants majeurs dans les huiles essentielles de 

F. gummosa Boiss. des fruits (18.3%, 50.1%) [118], F. szovitsiana D.C (8.0%, 

6.7%)[194], F. badrakema (10.9%, 45.8 %) [110], F. communis L, subsp. glauca, 

récolté en Mars (centre d'Italie) (0.3-24.2%, 0.1-14.7%). [116], F. lycia Boiss. (59.9%, 

19.0%) [195], F. gummosa Boiss. de Kashan, Iran (58.8%, 5.7%) [120], F. jaesekheana 

Vatke (30%, 16.2%) [194], F. stenocarpa Boiss. & Hausskn (48.8%, 30.1%) [130], et 

F. assafoetida (21.30 %, 47.10%) [144], respectivement. Cependant l'α-pinène a été 

détecté, sans la présence de β-pinène, comme composant principal dans les huiles 

essentielles de F. foliosa F. lutea, F. communis de l'Algérie, F. flabelliloba et F. ovina 

(35.10% , 25.8% , 20.9%, 10.0%, 8.2%, respectivement) [196-198, 115, 128]. Il est à 

noter que le caryophyllene oxide (13.90%) était également présent principalement dans 

l'huile essentielle de Ferula communis L. subsp. glauca, récolté en Mars du centre 

d'Italie [116]. 
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On peut considérer que l'α-pinène et le β-pinène sont des chémotypes des huiles 

essentielles du genre Ferula. En revanche, les variations dans la composition d'huiles 

essentielles isolées à partir des fleurs fraîches et fleurs séchées d'une part et de tiges 

fraîches et tiges sèches, d'autre part, peut être expliquée  par la biotransformation de 

monoterpènes [193]. Cette biotransformation des terpènes souvent procède en plusieurs 

voies métaboliques conduisant à un mélange de produits. L'auto-oxydation spontanée 

des monoterpènes qui sont des composés relativement instables peut influer sur la 

composition des huiles essentielles isolées de la plante fraiche et sèche. Par ailleurs, 

c'est la première fois que l'α-phellandrène, le fenchylacétate, l'elixène, l'aristolène et le 

cartol sont trouvés comme composants majoritaires dans les huiles essentielles du genre 

Ferula.  
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ACTIVITÉS BIOLOGIQUES : Antioxydante, 
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II. 1. Activités antibactérienne des huiles essentielles de Pistacia atlantica 
Desf. et Ferula vesceritensis Coss. & Dur. 

II. 1.1. Activité antibactérienne de Pistacia atlantica  

Les huiles essentielles extraites des feuilles et des fleurs de P. atlantica sont riches en α-

pinène (PAFe 18.41%, PAFl 30%) qui a déjà été signalé comme agent antibactérien [199]. 

Ce monoterpène exerce son activité antimicrobienne sur les micro-organismes par la 

perturbation l'intégrité de la membrane des bactéries intégrité [199]. 

Dans la présente étude nous nous sommes intéressés à évaluer l'activité antibactérienne des 

feuilles et des fleurs de P. atlantica par la méthode de diffusion sur disque. Les huiles 

testées ont inhibé à la fois la croissance des bactéries à Gram (+) et Gram (-). L'activité la 

plus élevée se reflète contre Escherichia coli ATCC 25922, Staphylococcus aureus ATCC 

43300, Salmonella typhimurium, S. aureus et  E. coli avec des diamètres de zones 

d'inhibition de 32 mm, 30 mm, 29 mm, 28 mm et 28 mm, respectivement (tableau 19). 

  

Tableau 19.  Activité antibactérienne des huiles essentielles des feuilles et de fleurs de P. 

atlantica Desf.  (Zones d'inhibition, mm) 

 
Microorganismes 

 
 

Zone d'inhibition (mm) 

Antibiotiques 
(10 µg /mL) 

Huiles essentielles 
(128 µg /mL) 

Ampia Gentaa PAFe PAFl 
Escherichia coli ATCC 25922b 18 22 28 32 

Escherichia colic - - 22 28 

Staphylococcus aureus ATCC 43300 b 30 - 30 30 

Staphylococcus aureus c - 13 24 28 

Pseudomonas aerugina ATCC 27853 b - - 18 25 

Pseudomonas aerugina c - 12 18 23 

Klebsiella pneumoniaec 14 21 22 24 

Streptococcus enterococcus c - - 20 25 

Enterobacter aerogenes c - - 23 30 

Proteus vulgarisc 19 20 22 25 

Salmonella typhimurium c - - 28 29 
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PAFe: P. atlantica feuilles, PAFl: P. atlantica fleurs, a Control: Ampicilline et 

Gentamicine,b provenant de l'institut Pasteur (Alger),c cliniquement isolées du laboratoire 

de bactériologie (CHU Benbadis Constantine, Algérie). 

Les valeurs de CMI ont varié entre 16 et 80 µg/mL (tableau 20). Ces résultats sont en 

accord avec les études antérieurs sur l'activité antibactérienne des extraits et des huiles 

essentielles de P. atlantica [84-200]. Ces résultats appuient l'utilisation traditionnelle de P. 

atlantica comme remède de diverses infections [202]. En outre, les huiles essentielles des 

feuilles et de fleurs de P. atlantica ont montré des valeurs remarquables de CMI contre 

Salmonella typhimurium (PAFe 40 µg/mL et PAFl 32 µg/mL). Ainsi, les huiles essentielles 

que nous avons étudiées peuvent être utilisées contre les infections à Salmonella. 

 

Tableau 20.  Concentration mimnimale inhibitrice CMI  (µg/mL) des huiles essentielles de 

P. atlantica Desf. 

 
Microorganismes 

 
 

CMI a (µg /mL) 

Antibiotiques 
(µg /mL) Huiles essentielles 

Ampi a Gentaa PAFe PAFl 
Escherichia coli ATCC 25922b 10 10 32 16 

Escherichia colic - - 80 40 

Staphylococcus aureus ATCC 3300 b 5 - 16 16 

Staphylococcus aureus c - 15 32 16 

Pseudomonas aerugina ATCC 27853 b - - 40 32 

Pseudomonas aerugina c - 5 80 40 

Klebsiella pneumoniaec 10 5 80 60 

Streptococcus enterococcus c - - 60 40 

Enterobacter aerogenes c - - 80 40 

Proteus vulgarisc 10 10 60 32 

Salmonella typhimurium c - - 40 32 
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PAFe: P. atlantica feuilles, PAFl: P. atlantica fleurs, a CMI : concentration minimale 

inhibitrice; b Control ; Ampicilline et Gentamicine, c Provenant de l'institut Pasteur (Alger),d 

cliniquement isolées du laboratoire de bactériologie (CHU Benbadis Constantine, Algérie). 

II. 1.2. Activité antibactérienne de Ferula vesceritensis  

Les analyses GC et GC-MS ont montré que les huiles essentielles extraites de différentes 

parties de F. vesceritensis sont riches en α-pinène et β-pinène, ces derniers sont déjà 

connus par leur effet antibactérien [198,199]. Le caractère  hydrophile des parois cellulaires 

des bactéries à Gram-négatif bloque la pénétration des composants hydrophobes  des huiles 

essentielles testées. Pour cette raison les bactéries à Gram-positifs semblent plus sensibles 

vis-à-vis des huiles essentielles de F. vesceritensis [115].      

La meilleure activité a été observée contre Staphylococcus aureus ATCC 43300, 

Pseudomonas aerugina ATCC 27853, Escherichia coli ATCC 25922, Morganella 

morganii, Staphylococcus aureus et Escherichia coli  avec des zones d'inhibition de 30 

mm, 30 mm, 27 mm, 25 mm, 24 mm et 24mm, respectivement (tableau 21). 

Table 21:  Activité antibactérienne des huiles essentielles de différents parties de F. 

vesceritensis Coss. & Dur.  (zones d'inhibition, mm) 

 
Microorganismes 

 
 

Zone d'inhibition (mm) 

Antibiotiques 
(10 µg /mL) 

Huiles essentielles 
(128 µg /mL) 

Ampia Gentaa FF FS TF TS 
Escherichia coli ATCC 25922b 18 22 25 27 28 24 

Escherichia colic - - 21 24 22 29 

Staphylococcus aureus ATCC 43300b 30 - 27 30 25 25 

Staphylococcus aureusc - 13 24 23 23 22 

Pseudomonas aerugina ATCC 27853b - - 18 23 27 30 

Pseudomonas aeruginac - 12 18 20 22 26 

Klebsiella pneumoniaec 14 21 24 20 14 16 

Morganella morganii c - - 20 25 15 10 

Enterobacter aerogenes c - - 23 20 12.5 10 
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FF: fleurs fraiches, FS: fleurs sèches, TF: Tiges fraiches, TS: tiges sèches, a Control: 

Ampicilline et Gentamicine, b provenant de l'institut Pasteur (Alger),c cliniquement isolées 

du laboratoire de bactériologie (CHU Benbadis Constantine, Algérie). 

Ainsi, nous avons évalué l'activité antibactérienne des huiles essentielles de F. 

vesceritensis, en utilisant la méthode de diffusion sur disque et de la concentration 

minimale inhibitrice CMI (tableau II. 22). Les huiles essentielles testées ont fortement 

inhibé la croissance de toutes les souches bactériennes à des CMI variant entre 16 µg/mL et 

80 µg/mL. Les huiles essentielles  extraites des fleurs et des tiges sèches ont montré la 

meilleure activité antibactérienne comparées avec les huiles essentielles extraites des fleurs 

et des tiges fraîches grâce aux pourcentages élevés d'α-pinène et de β-pinène (tableau 22).  

Table 22:  Concentration mimnimale inhibitrice CMI  (µg/mL) des huiles essentielles de   
F. vesceritensis Coss. & Dur.  

Microorganismes 
 
 

CMI a (µg /mL) 

Antibiotiques  
(µg /mL) Huiles essentielles 

Ampi b Gentab FF FS TF TS 
Escherichia coli ATCC 25922c 10 10 40 80 40 40 

Escherichia colid - - 40 80 40 40 

Staphylococcus aureus ATCC 43300c 5 - 80 16 40 16 

Staphylococcus aureusd - 15 80 16 40 16 

Pseudomonas aerugina ATCC 27853c - - 40 80 40 40 

Pseudomonas aeruginad - 5 40 80 40 40 

Klebsiella pneumonied 10 5 32 80 16 40 

Morganella morganiid - - 40 80 40 40 

Enterobacter aerogenesd - - 40 80 16 16 

 

FF: fleurs fraiches, FS: fleurs sèches, TF: Tiges fraiches, TS: tiges sèches, a CMI : 

concentration minimal inhibitrice ; b Control ; Ampicilline et Gentamicine, c Provenant de 

l'institut Pasteur (Alger),d cliniquement isolées du laboratoire de bactériologie (CHU 

Benbadis Constantine, Algérie). 

 



Partie 3 , Chapitre II                                                                                                                    ACTIVITÉS BIOLOGIQUES  

 

69 

 

En comparaison avec une étude antérieure sur l'huile essentielle extraite des feuilles de F. 

vesceritensis [12], notre étude concerne les huiles essentielles extraites des fleurs fraîches 

et sèches et des tiges fraîches et sèches de Ferula (composition chimique et activité 

antibactérienne). A travers nos résultats, nous avons constaté qu' il y a une relation entre la 

composition phytochimique des huiles essentielles étudiées et l'activité antibactérienne en 

raison de la richesse en α-pinène et β-pinène (marqueurs d'activité antibactérienne).  

En résume, l'activité antibactérienne de ces huiles a été testée en utilisant la méthode de 

diffusion sur disque vis-à-vis de neuf microorganisme: Escherichia coli ATCC 25922, 

Escherichia coli, Staphylococcus aureus ATCC 43300, Staphylococcus aureus, 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter 

aerogenes, Klebsiella pneumoniae et Morganella morganii. La meilleure activité 

antibactérienne a été observée contre six souches: Staphylococcus aureus ATCC 43300, 

ATCC 27853 Pseudomonas aerugina, Escherichia coli ATCC 25922, Morganella 

morganii, Staphylococcus aureus et Escherichia coli. Donc nous pouvons conclure que les 

huiles étudiées ont un effet antibactérien de large spectre contre la plupart des souches 

bactériennes étudiées. Pour cette raison, l'utilisation des huiles essentielles de F. 

vesceritensis peut être très importante en industrie pharmaceutique et cosmétique, on peut 

les utiliser comme substituts synthétiques (addition chimique hydrophobe) dans l'industrie 

alimentaire, où elles peuvent être considérées comme des agents de conservation naturelle 

des aliments.  
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II. 2. Activité antioxydante des huiles essentielles de Pistacia 

atlantica  

L'activité antioxydante des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de P. atlantica 

(PAFe, PAFl) a été évaluée in vitro en utilisant les méthodes suivantes: le β-carotène- acide 

linoléique, l'ABTS•+, le DPPH, le CUPRAC et  le métal chélate. Les résultats trouvés sont 

résumés dans les tableaux 23 à 29 et les figures 17 à  21. 

II. 2.1. Activité antioxydante des huiles essentielles de P. atlantica (PAFe 

et PAFl) déterminée par la méthode du DPPH  

Les résultats obtenus du test de mesure de l’absorbance du radical libre DPPH nous a 

permis de tracer les graphes de variation du pourcentage d’inhibition en fonction de la 

concentration de chaque huile essentielle  (figure 17). Les deux huiles essentielles PAFe et 

PAFl montrent des tendances similaires à l'égard du radical  DPPH•. 

 

 

Figure 17 : Courbes représentant l’activité antiradicalaire des feuilles et des fleurs de 

 P. atlantica en utilisant le test du DPPH. 

 

Les valeurs des CI50 exprimées en µg ̸ mL, calculées graphiquement à partir des droites de 

régression obtenues, représentant les pourcentages d’inhibition en fonction des 

concentrations de chaque huile, sont présentées dans le tableau 23. 
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Tableau 23: Pouvoir d’inhibition CI50 des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de P. 

atlantica utilisant le test du DPPH  

DPPH•  CI50  (µg/mL) 

Les huiles  PAFe 23.9±0.3 
PAFl 28.5±0.3 

Standard α-tocophérol 7.3±0.1 

 

Le tableau 23 montre que les huiles essentielles PAFe et PAFl possèdent 

approximativement les mêmes valeurs de la CI50, PAFe= 23.9±0.3, PAFl=28.5±0.3 µg ̸ 

mL. L'huile essentielle extraite des feuilles de P. atlantica est plus active que l'huile 

essentielle extraite des fleurs, cependant elle est 3 fois moins active que le standard (α-

tocophérol). 

II. 2.2. Activité antioxydante des huiles essentielles de P. atlantica (PAFe 

et PAFl) déterminée par la méthode d'ABTS • + 

Les résultats obtenus du test de mesure d'ABTS • + nous ont permis de tracer les graphes de 

variation du pourcentage d’inhibition en fonction de la concentration de chaque huile 

essentielle. La figure 18 montre que les courbes des huiles essentielles de PAFe et PAFl 

sont proches de la courbe de l'α-tocophérol à l'égard du radical  d'ABTS • +. 

 

Figure 18 : Courbes représentant l’activité antioxydante des feuilles et des fleurs de 

P. atlantica en utilisant le test d’ABTS+..  
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Le tableau 24 présente les valeurs du pouvoir antioxydant (CI50) des deux huiles ainsi que 

le standard α-tocophérol, calculées graphiquement par les régressions linéaires des graphes 

tracés. 

Tableau 24: Pouvoir d’inhibition CI50 des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de P. 

atlantica utilisant le test d’ABTS•+. 

ABTS•+  CI 50  (µg/mL) 

Huiles PAFe 4.7±0.20 
PAFl 6.5±0.54 

Standards α-tocophérol 4.3±0.10 

 

Du tableau 24, on trouve que la CI50 = 4.7±0.20 µg ̸ mL de l'huile essentielle de PAFe est 

proche de la CI50=4.3±0.10 µg ̸ mL de l'α-tocophérol, cependant l'huile essentielle de PAFl 

(CI50=6.5±0.54 µg ̸ mL) est seulement 1 fois et demi moins active que l'α-tocophérol. 

 

II. 2.3. Activité antioxydante des huiles essentielles de P. atlantica (PAFe 

et PAFl) déterminée par la méthode du β-carotène- acide linoléique  

Les résultats obtenus du test de mesure de l’absorbance du β-carotène- acide linoléique 

nous ont permis de tracer les graphes de variation du pourcentage d’inhibition en fonction 

de la concentration de chaque huile essentielle. La figure 19 montre que la courbe du 

pourcentage d’inhibition d'huile essentielle extraite des feuillies de P. atlantica est la plus 

proche de la courbe du standard (α-tocophérol). 
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Figure 19 : Courbes représentant l’activité antioxydante des feuilles et des fleurs de 

 P. atlantica en utilisant le test du β-carotène- acide linoléique.  

Les valeurs des CI50 sont calculées graphiquement à partir des droites de régression et 

exprimées en µg ̸mL, représentant les pourcentages d’inhibition en fonction des 

concentrations de chaque huile essentielle testée, ces valeurs sont présentées dans le tableau 

25 

Tableau 25: Pouvoir d’inhibition (CI50) des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de 

P. atlantica utilisant le test de β-carotène- acide linoléique. 

β-carotène- acide linoléique  CI50  (µg/mL) 

Huiles PAFe 17.0±0.34 
PAFl 19.1±1.69 

Standard α-Tocopherol  2.1±0.08 

 

Du tableau 25 on trouve que l'huile essentielle de PAFe a montré une bonne activité 

antioxydante (CI50 = 4.7±0.20 µg ̸ mL) qui est très proche de celle de PAFl (CI50= 6.5±0.54 

µg ̸ mL), ces deux huiles sont 10 fois moins actives que l'α-tocophérol: CI50= 2.1±0.08 µg ̸ 

mL.  
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II. 2.4. Activité antioxydante des huiles essentielles de P. atlantica (PAFe 
et PAFl) déterminée par la méthode du CUPRAC : 

Tableau 26: Pourcentage d’inhibition des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de P. 

atlantica utilisant le test du CUPRAC : 

Absorbance CUPRAC  

Echantillons 100 µg 200 µg 400 µg 800 µg 

Huiles 
PAFe 0.12±0.01 0.19±0.02 1.19±0.23 2.51±0.03 

PAFl 0.13±0.00 0.16±0.01     0.43±0.19 1.81±0.19 

Standard 
BHA 0.1±0.0 3.5±0.0 3.7±0.0 3.8±0.01 

αTocopherol 0.1±0.0 1.9±0.1 2.2±0.1 2.9±0.01 

 

Le Tableau 26 résume les résultats de réduction cuprique (CUPRAC) par les huiles 

essentielles de P.atlantica, les valeurs d'absorbance de PAFe et PAFl à 100 et 200 µg ̸ mL  

étaient proches, cependant à la concentration de 800 µg ̸ mL, on constate que l'huile de 

PAFe  présente une absorbance plus élevée (A= 2,51 ± 0,03) que l'huile PAFl (A= 1,81 ± 

0,19= et proche des standards α-tocophérol (A= 2,9 ± 0,01) et le BHA (A=3,8 ± 0,01) à la 

même concentration. L’ensemble des valeurs d’absorbance obtenues est reporté dans la 

figure 20. 

 

 

 

Figure 20 : Courbes représentant l’activité antioxydante des feuilles et des fleurs de 

 P. atlantica en utilisant le test du CUPRAC. 
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II. 2. 5. Activité antioxydante des huiles essentielles de P. atlantica (PAFe 

et PAFl) déterminée par la méthode de chélation des ions ferreux : 

Tableau 27: Pourcentage d’inhibition des huiles essentielles des feuilles et des fleurs de P. 

atlantica en utilisant le test de chélation des ions ferreux 

% Inhibitrice du Métal Chélate 

Echantillons 100 µg 200 µg 400 µg 800 µg 

Huiles 
PAFe 9.43±0.12 12.03±0.10 24.13±0.02 39.03±0.1 

PAFl 7.23±0.12 10.15±0.02 19.76±0.35 29. 30±0.5 

Standard EDTA 92.5±1.4 94.7±0.6 95.2±0.1 96.3±0.1 

 

Le tableau 27 montre l'activité de chélation des ions ferreux (I= % d'inhibition) par les 

huiles essentielles PAFe et PAFl. Le pouvoir  réducteur de ces huiles essentielles  est basé 

sur la transformation du Fe3 +en Fe2 +. Ce dernier est faible pour les deux huiles, bien que le 

pourcentage de réduction de PAFe (I= 39,03 ± 0,1 %) soit supérieur à celui de PAFl (I=29 

30 ± 0,5 %), à toutes les concentrations mais, cette huile est deux fois et demi moins active 

que le standard EDTA. 

L’ensemble des valeurs d’absorbance obtenues est reporté dans la figure 21 

 

Figure 21 : Courbes représentant l’activité antioxydante des feuilles et des fleurs de 

P. atlantica en utilisant le test de chélation des ions ferreux 
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Ces résultats nous conduisent à étudier la relation entre la composition chimique des huiles 

essentielles étudiées et leur activité antioxydante. Plusieurs études sur les activités 

antioxydantes des huile essentielles ont montré que l'α-pinène, le germacrène-B [203], et le 

limonène [204] possèdent un pouvoir antioxydant important, ce qui est confirmé par nos 

résultats et pourrait expliquer les variations des valeurs d'inhibition dans les différents 

méthodes (tableaux II. 5- II. 9). Nous avons trouvé que les huiles essentielles des feuilles et 

des fleurs de P. atlantica sont riches en α-pinène (PAFe:18.41%, PAFl: 30%), en limonène 

(PAFe: 5.90%, PAFl: 8.94%) et en germacrène-B (PAFe: 6.17%). 
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II. 3. Activité anticholinestérase des huiles essentielles de 

Pistacia atlantica : 

L’activité anticholinéstérase des huiles essentielles des feuilles et des de P. atlantica a été 

réalisée par l’utilisation des enzymes cholinestérase AChE et BChE, les résultats de 

l’activité anticholinestérase des huiles essentielles de PAFe et PAFl (tableaux 28 et 29) ont 

été  comparés à ceux de la galantamine (utilisée comme un médicament pour le traitement 

de la maladie d’Alzheimer).  

Tableau 28: Pourcentage d’inhibition des huiles essentielles des Feuilles et des fleurs de P. 

atlantica en utilisant l'enzyme acétyl cholinestérase AChE 

AChE (% I) 

Echantillons 62.5 µg 125 µg 250 µg 500 µg 

Huiles 
PAFe -  - 23.5±1. 5 44.0±0.3 

PAFl - - 12.7±0. 6 37.1±1.6 

Standard Galantamine 75.9 ±1.6 79.2 ±0.4 82.7± 0.7 95.9±0.1 
 

 

Tableau 29: Pourcentage d’inhibition des huiles essentielles des Feuilles et des fleurs de P. 

atlantica en utilisant l'enzyme butyl cholinestérase BChE 

 

BChE (% I) 

Echantillons 62.5 µg 125 µg 250 µg 500 µg 

Huiles 
PAFe - 16.8±0. 1 29.9±0.3 46.1±0.3 

PAFl - - 18.5±0.3 39.2±0.2 

Standard Galantamine 53.5 ±0.3 72.1± 0.5 95.6±0.4 98.7± 1.4 
 

Il ressort des tableaux 28 et 29 que les huiles essentielles de PAFe et PAFl présentent une 

activité anticholinestérase faible à modérée, et on constate que les pourcentages d'inhibition 

des deux enzymes cholinestérases sont proches. 

L'huile essentielle PAFe est 2 fois moins active que la galantamine avec un pourcentage 

d'inhibition de  44.0±0.3% pour AChE et 46.1±0.3% pour BChE, En outre l'huile 
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essentielle PAFl est 2 fois et demi moins active que la galantamine, le pourcentage 

d'inhibition est de  37.1±1.6% pour AChE et 39.2±0.2% pour BChE à 500 µg/mL. Il est 

important de mentionner que certains monoterpènes tels que l'α-pinène, l'α-terpinène et le 

limonène sont des inhibiteurs puissants de l'AChE et BChE [205,206]. Les huiles 

essentielles étudiées contiennent de bonnes quantités d'α-pinène (PAFe: 18.41%, PAFl: 

30%), d'α-terpinène (PAFe: 17.32%) et de limonène (PAFe: 5.90%, PAFl: 8.94%).  

L’évaluation de l’activité anticholinestérase des huiles essentielles des feuilles et des  fleurs 

de P. atlantica Desf. a été réalisée par l’utilisation des  deux enzymes acétylcholinestérase 

et butylcholinestérase. Les deux huiles essentielles ont présenté une activité inhibitrice 

modérée de l’AChE et de BChE, en comparaison avec la galantamine. Les résultats 

présentés dans cette étude sont les premières informations sur cette activité. Cependant des 

études plus profondes devraient être faites. 
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I. Introduction  

Les dérivées pipéridiniques hétérocycliques constituent un grand nombre de produits 

naturels, leur utilisation dans les applications pharmaceutiques et électroniques telles que 

les conducteurs, les capteurs et les diodes d'émission de lumière devient de plus en plus 

importante [1]. À cet égard, le développement de nouvelles stratégies efficaces pour la 

synthèse de ce type de composés hétérocycliques a fait l'objet de plusieurs études [2].  

cependant la formation de sous produits est également un problème qui doit être évité dans 

les procédés classiques en utilisant des réactifs stœchiométriques. La méthode la plus 

courante pour leur formation est basée sur la fermeture de cycles intramoléculaire. 

Cependant, dans la plupart des stratégies de fermeture intramoléculaire il est nécessaire de 

synthétiser et isoler ensuite le précurseur à chaîne ouverte [3-5]. A l'échelle industrielle les 

coûts environnementaux et économiques de l'étape d'isolement sont considérables. En 

revanche, une stratégie plus efficace utilise une alkylation suivre d'une cyclisation elle est 

catalysée par un métal de transition offrant une solution puissante pour synthétiser des 

hétérocycles dans des conditions réactionnelles douces et neutres en avec économie 

d'atomes et d'énergies [6- 9].  

I.1. Méthodes de synthèse des X-hétérocycles catalysée, par le ruthénium 

Dans cette partie bibliographique, on va citer quelques exemples de la synthèse des N-

hétérocycles via la formation carbone-hétéroatome et  également la liaison de cyclisation 

carbone-carbone catalysée par du ruthénium cédant à N-hétérocycles. Il y a plusieurs 

méthodes de préparation des composés N-hétérocycliques, tels que la métathèse de 

fermeture de cycle diène, la métathèse de fermeture de cycle ényne, la réaction de l'alder-

ène, la cyclopropanation des énynes avec les composés diazotés, la co-cyclotrimérizations 

d'alcynes avec des hétéroatomes des liaisons multiples, l'hydroamination d'aminoalcynes, 

la synthèse de pyridiazines des alcyne-1,4-diols et la synthèse de benzazoles par transfert 

d'hydrogène, catalysée par le ruthénium. 

I. 1. 1. Métathèse des alcène N-hétérocycliques 

La métathèse des oléfines est une réaction organique qui implique la redistribution de 

fragment alcylidène par scission d'une liaison double carbone-carbone dans les alcènes . La 
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deuxième génération de catalyseurs de Grubbs [Ru] présentait une excellente réactivité 

envers la synthèse d'un alcène N-hétérocyclique tétra substitué (schéma 1) [10]. 

 

 

Schéma 1:  métathèse de diène " Ring closing " 

 

I. 1. 2. Le couplage intramoléculaire d'alcènes et d'alcynes 

Les Ruthenocyclopentenes ont également été proposés comme produits intermédiaires dans 

la réaction de couplage intramoléculaire d'alcènes et d'alcynes (schéma 2) , la 

cycloisomérisation de géranyle (1) catalysée par Cp*Ru(CH3CN)3PF6 d'une manière 

sélective, avec un ratio de 8:1 donnant le produit 1,4-diène (2). La formation du produit (3) 

inverse complètement la sélectivité pour donner (4) avec un ratio de 17: 1.  

 

Schéma 2: Couplage intramoléculaire d'alcènes et d'alcynes 
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L'examen des intermédiaires proposés (5) et (6) voire schéma 3, fournit une explication 

possible de ce phénomène. Le substituant situé en position pseudo-équatoriale place une 

extrémité proximale d'hydrogène par rapport au centre métallique, dans une position qui 

permet le chevauchement nécessaire pour  la β−élimination d'hydrogène [11]. 

 

Schéma 3: Etape intermédiaire, β−élimination d'hydrogène 

 

I. 1. 3. Couplage de diènes et d'énol esters 

Le Schéma 4 montre la formation de la pyrrolidine bicyclique (9) avec un rendement de 

60%,  à partir de l'amine (7) et la cétone méthyle vinyle (8) qui est catalysée par 

CpRu(CH3CN)3PF6, en présence de 15% de tétrachlorure de titane comme co-catalyseur. 

Un ruthenacyclopentane a également été postulé comme un intermédiaire dans le couplage 

des diènes et des esters d'énol (Schéma 4), après coordination du diène [12].  

               

 

                             Schéma 4: Couplage de diènes et d'énol esters catalysé par [Ru] 

I. 1. 4. Couplage intermoléculaire d'alcène et d'alcyne  

Le couplage d'alcène (10) et d'alcyne triméthylsilyle (11), dans l'acétone à la température 

ambiante, catalysé par 10% de CpRu(CH3CN)3PF6, donne le 1,4-diène (12) avec un  rendement 

de 88%, sous forme d'un seul isomère (schéma 5) [13].  
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                             Schéma 5: couplage d'alcène et d'alcyne catalysé par [Ru] 

I. 1. 5. Cyclopropanation d'énynes avec des composés diaziques  

Dixneuf et ses co-auteurs ont rapporté une synthèse simple d'ésters [3.1.0] bicyclofluoré 

hexane esters (15) par  l'addition tandem  de diazoalcène  (14) et la bicyclization d'énynes 

fluorés (13) catalysée par le ruthénium dans des conditions très douces. Les 1,6-ènynes 

réagissent avec 1,5 éq. de N2CHSiMe3 dans l'éther avec un rendement de 59% donnant le 

structure de  [3.1.0] bicyclohexane, avec la configuration Z du groupement alcényle 

(schéma 6) [14]. 

 

 

Schéma 6: Cyclopropanation d'énynes avec des composés diaziques catalysé par [Ru] 

I. 1. 6. Réaction d'Alder-ène 

Le catalyseur cationique [Ru] tolère l'utilisation des oléfines trisubstituées dans la réaction 

intramoléculaire du type ène, permettant la formation de cycles à six chaînons [11], 

l'éneyne 1,7 (16) réagit avec le catalyseur CpRu(CH3CN)3PF6 dans l'acétone à température 

ambiante pendant 2 h, conduisant à la formation de composés hétérocycliques à six 

chaînons (17) (Schéma 7) [15-18]. Cette réaction se fait entre un alcène et un hydrogène 

allylique et une liaison multiple. Le produit  est un alcène substitué et la double liaison est 

décalée à la position allylique. 
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                                               Schéma 7:  Réaction d'Alder-ène  

I. 1. 7. Couplage d'alcynes 

Le 4-méthylènetétrahydrofurane (18) réagit avec l'alkynoate (19) offrant les 1,4-diènes (20) 

et (21) avec un rendement de 70% et  un excellent contrôle de la régiosélectivité par 

rapport au partenaire alcène (18) voire schéma 8. Cette réaction montre également la 

préférence de formation de la liaison C-C, à la liaison R-carbone de l'alkynoate. La 

polarisation du ruthènocycle (22) , a été postulée comme l'un des facteurs qui favorise la 

mise en place d'un groupement attracteur d'électrons à carbone du ruthènocycle [19]. 

 

 

Schéma 8: Couplage oxydant d'alcynes  
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I. 1. 8. Cyclisation d'alcyne utilisant le [Ru] comme accepteur d'hydrogène  

En 2009, Williams a utilisé le catalyseurs du ruthénium pour la cyclisation de pyridiazines 

[20]. Le schéma 9 montre que l'alcyne 1,4-diol (23) réagit avec l'hydrazine en présence du 

catalyseur ruthénium de styrène comme un accepteur approprié d'hydrogène pour donner le 

produit de pyridiazine (24). L'hydrazine a été ajoutée trois heures après le début de la 

réaction (schéma 9).  

 

 

 

Schéma 9: Synthèse de pyridiazines d'alcyne1,4-diols. 

 

Le pouvoir  du ruthénium comme précatalyseur est reconnu pour l'activation de simples 

hydrocarbures insaturés [21,22], et pour les transformations sélectives avec économie 

d'atomes [23].  

Le couplage carbone–carbone des bandes C≡C et C=C dans le centre de ruthénium (II) a 

été déjà rapporté pour conduire sélectivement les dérivés linéaire [24,25]. Dixneuf et ces 

co-auteurs ont montré que la réaction des alcynes terminaux avec les l'alcools allyliques en 

présence du ruthénium (IV) et le ruthénium (II) comme catalyseurs précurseurs conduisant 

aux γ, δ- aldéhydes insaturés avec un rapport ramifié / linéaire de 4: 1 [26]. Une variété de 

nouvelles méthodes de formation de la liaison carbone-carbone implique l'activation des 

alcynes avec un précurseur de ruthénium [27,28], tel que le couplage avec des alcools 

allyliques [29-33], des alcènes [34, 35], des oléfines cycliques  [36, 37], 1,6- et 1,7-ènynes 

insaturés qui peut être intramoléculairement réorganisé en dérivé cycloalcénique [38], ou 

en cyclopentenones [39, 40]. 
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I. 1. 9. Synthèse de dérivés acétal O-hétérocycliques 

Dérien et coll. ont développé le couplage régiosélectif carbone-carbone de prop-2-yn-1-ols 

avec les alcools allyliques en présence du ruthénium (II), RuCl(COD)(C5Me5) à 80° C, 

pendant 1 h pour donner le 2-allyloxy-5-méthylènetétrahydropyrane et de l'eau comme un 

sous produit (Schéma 10) [41].  

 

 

Schéma 10: Synthèse de dérivés acétal O-hétérocycliques  

 

I. 2. Synthèse de pipéridines substituées  

Les approches traditionnelles pour accéder aux  pipéridines polyfonctionnalisées 

impliquent  généralement les méthodes suivantes: l'alkylation, l'arylation de dérivés de 

pipéridone, hydrogénation de la pyridine ou cycloadditions substituées [42-46].  

I. 2. 1. Synthèse de  pipéridine 3,4-disubstituées  

Les pipéridines 3,4-disubstituées sont des inhibiteurs de peptidases aspartique. La synthèse 

de la pipéridine (34) est représentée dans le schéma 11 [47], elle commence par la N-

protection de la 4-phényl-1,2,3,6-tétrahydropyridine (28) avec Boc2O fournissant le dérivé 

(29) avec un rendement de 92 %. Ensuite la dihydroxylation asymétrique de Sharpless a 

donné le diol (30) avec un rendement de 95%, qui a été ensuite réduit avec du nickel de 

Raney pour donner (31) à un  rendement de 84% (ee > 95%). Le groupement hydroxyle 

(31) a été alkylé avec du NaH et le 4- bromure de bromobenzyle (32) pour fournir la 

pipéridine protégée par le groupement Boc (33), avec un rendement de 77%. Enfin, 

l'élimination du groupement Boc avec du HCl-dioxane a donné la pipéridine désirée (34)  

qui peut être directement utilisée dans des réactions enzymatiques. 

(25) (26) 

(27) 

1 heure 
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Schéma 11: Synthèse

Réactifs et conditions: (a) Boc

t-BuOH/H2O, 12 h, (c) Raney

 

Les transformations en cascade à multi composants constituent de nouveaux protocoles 

pour la synthèse de pipéridines polysubstituées

I. 2. 2. Terpènylations des amines par  transfert d'hydrogène

Cette méthodologie a permis également

ou 3 positions par des processus d'oxydoréductions catalysée par un métal

[51]. 

La pipéridine alkylée (36)

catalyseurs (B, C, D) et 

refroidissement, l'acide formique 

étape. Dans ces conditions 

(28) 

(34)
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Synthèse de pipéridine (34)  inhibiteur de peptidases aspartique

 

: (a) Boc2O, TEA, DMAP, CH3CN, 8 h, (b) AD-mix

(c) Raney-Ni, EtOH, reflux, 2 h, (d) NaH, DMF, 12 h, 

transformations en cascade à multi composants constituent de nouveaux protocoles 

synthèse de pipéridines polysubstituées [48-50]. 

nylations des amines par  transfert d'hydrogène 

Cette méthodologie a permis également la post-fonctionnalisation des amines cycliques à 2 

ou 3 positions par des processus d'oxydoréductions catalysée par un métal

(36)  a été mise à réagir avec le citronellal (35), 

et  le CSA, en tant qu'additif à 150 °C pendant 16 h

l'acide formique  est ajouté comme agent réducteur lors de la dernière 

Dans ces conditions réactionnelles, les amines agissent à la fois comme

(29) (31) (30) 

(34) (33) 
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de peptidases aspartique 

mix-α,CH3SO2NH2, 

 (e) HCl/dioxane. 

transformations en cascade à multi composants constituent de nouveaux protocoles 

fonctionnalisation des amines cycliques à 2 

ou 3 positions par des processus d'oxydoréductions catalysée par un métal de transition 
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C pendant 16 h. Après 

comme agent réducteur lors de la dernière 

, les amines agissent à la fois comme des 
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nucléophiles à travers la formation intermédiaires 

d'hydrogène pour la génération d'espèces d'hydrure métallique permettant la réduction de 

l'espèce d'iminium (37) (schéma 12)

 

Schéma 12: Te

Schéma  13: 

I. 2. 3. Préparation sélective de N

Tandem 

 
Bruneau  et ses co-auteurs 

réactions de transfert d'hydrogène d'un nouveau catalyseur 

l'oxydation par déshydrogénation d'alcools en aldéhyde

cycliques en énamines, et aussi pour réduire les intermédiaires insaturés. En particulier, un

procédure tandem écologique 

de transfert d'hydrogène, 

accessibles: les anilines, les 

fonctionnalisée (schéma 14

(35) 
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a formation intermédiaires d'énamine et comme donneurs 

d'hydrogène pour la génération d'espèces d'hydrure métallique permettant la réduction de 

(schéma 12). 

erpènylation de la pipéridine avec le citronéllal  

 

: Les catalyseurs utilisés pour la térpènylation 

 

réparation sélective de N-arylpipéridines via le transfert d'hydrogène

auteurs rapportent la préparation et l'application catalytique dans les 

réactions de transfert d'hydrogène d'un nouveau catalyseur d'iridium

déshydrogénation d'alcools en aldéhydes ou cétones, et des amines 

cycliques en énamines, et aussi pour réduire les intermédiaires insaturés. En particulier, un

écologique et économique d'atomes [52], impliquant plusieurs processus 

 a été développée à partir de trois composants facilement 

les diols  et le benzaldéhyde pour produire C (3) N
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Schéma 14: Etapes clés du processus de transfert d'hydrogène en Tandem [53].   

L'aniline (38) a été mise à réagir avec le pentan-1,5-diol (39), sans base, en présence d'un 

catalyseur, à 150 ° C, pendant 16 h. Après refroidissement, le benzaldéhyde a été ajouté et 

le mélange réactionnel a été chauffé pendant 19 h supplémentaires à 150 ° C. La formation 

prévue de la 3-benzyl-N-phénylpipéridine (42)  a été observée, mais la N-benzylaniline 

(40) et la  N-phénylpipéridine (41) ont également été détectées (schéma 15).  

 

Schéma 15: N-,N-,C-trialkylation en Tandem de l'aniline (38) 
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(40) (41) (42) 

déshydrogénation

 

A 

B 

 
1/ [cat] 3 mol% 
2/PhCHO 4a 

3/HCO2H 

Toluène, 150°C 



CHAPITRE I                                                                                                                         APERÇU BIBLIOGRAPHIQUE 

 

108 
 

I. 2. 4. N-Boc-pipéridines (ligand-β-sélectif C (sp3) H d'arylation) 
 
Cette réaction, dont le mécanisme a été étudié en détail, implique une migration de Pd sur 

la chaîne alkyle par une séquence β−Η élimination / rotation / insertion séquence. Par 

extension, nous avons envisagé que la β−arylation de 2-méthylpipéridines observé par 

Knochel et ces co-auteurs [54], ce qui implique probablement que le même mécanisme de 

migration de Pd pourrait être étendue à d'autres pipéridines, y compris celles ne possédant 

pas un substituant C-2, par un choix approprié du ligand. qui peut développer une telle  

β−arylation de ligand-contrôlée de Boc-pipéridines (schéma 16) [55,56]. 

 
 

 
 

Schéma 16: Arylation de Boc-pipéridines contrôlée par le type de ligand 

 

I. 2.5 Arylation directe d' énamides par une réaction décarboxylante/couplage  
 

L'accès simple à des dérivés de 4-phénylpipéridine à travers un métal de transition, une 

réaction décarboxylante croisée à un couplage catalysé par le [Pd] des énamides simples a 

été réalisée [57,58]. En fonction du choix du groupement protecteur de l'azote, la synthèse 

sélective d'une mono- ou diarylation a été effectuée dans des conditions douces. Cette 

réactivité pourrait être appliquée à la synthèse d'une gamme de dérivés pipéridiniques 

diarylées à effet bioactifs (schéma 17). 
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Schéma 17: Arylation directe d'énamides par une réaction décarboxylante/couplage 

I. 2. 6 Synthèses régio et stéréosélectives de dérivés pipéridinque catalysée par [Ru] 

Dérien et ses collaborateurs. ont mise au point un système catalytique efficace pour le 

couplage ène-yne des alcools allyliques d'amines propargyliques via la formation de 

ruthenacyclopentene en présence de ruthénium cationique (II) conduisant à la formation 

des dérivés de pipéridine précieux (schéma 18). Pour étudier la faisabilité de ce processus, 

la N-tosylpropargylamine (43) a été mise à réagir avec l'alcool crotylique (44) en présence 

de divers complexes du ruthénium (II). La nature du précatalyseur a été étudiée en utilisant  

le THF comme solvant. Le produit principal (45) a été formé en utilisant le 

[Cp*Ru(NCCH3)3]PF6 comme catalyseur [59].  
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Schéma 18: Couplage C-C / condensation de l'amine (43) et l'alcool (44)  
catalysée par [Ru] 
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I. 3. Intérêts biologique des dérivés pipéridinique
 
Une grande variété de stratégies de synthèse 

pipéridiniques substituées. En raison de la demande d'une sélectivité améliorée et 

réduction des effets secondaires des médicaments potentiels da

pharmaceutique, la synthèse

majeur en chimie organique 

quelques dérivés pipéridinique

Tableau 30: Activités biologique 

La molécule breveté
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Intérêts biologique des dérivés pipéridiniques  

ne grande variété de stratégies de synthèse est utilisés pour la préparation de

. En raison de la demande d'une sélectivité améliorée et 

réduction des effets secondaires des médicaments potentiels dans la recherche 

synthèse de composés biologiquement actifs de ce genre reste un défi 

majeur en chimie organique et en synthèse catalytique. Dans ce contexte

dérivés pipéridiniques à potentiels biologiques (tableau 30). 

ctivités biologique de quelques dérivés pipéridiniques brevet

La molécule brevetée Activité biologique 

 

Antiparkinsonienne 

 

Antidiabétique 

 

Antalzheimer 

 

Anticancéreuse 
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utilisés pour la préparation de dérivés  

. En raison de la demande d'une sélectivité améliorée et d'une 

ns la recherche 

s de ce genre reste un défi 

ans ce contexte, nous citons 
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Contre la Migraine et 

l'épilepsie 

 

Antiarthritique 
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II. Introduction : 

Choisir la meilleure approche pour réaliser des réactions de couplage oxydant entre une 

amine propargylique et un alcool allylique avec succès n’est pas chose aisée. La 

multiplication des paramètres inhérents à la réaction ne facilite pas la compréhension 

globale et la prédiction de la réaction. La nature des systèmes catalytiques et des conditions 

employées sont en effet autant de paramètres que nous avons essayé d’apprécier dans ce 

chapitre. 

II.1. Optimisation des conditions réactionnelles: 

II 1. 1. Le choix du catalyseur : 

La réaction initiale a été réalisée dans le THF en présence de 1 éq d'amine N-

tosylpropargylique 1a  et un excès d'alcool cinnamique 1a (schéma 19, tableau 31).  

 

Schéma 19 

Tableau 31: Effet du catalyseur dans la réaction de l'amine N-tosylpropargylique et alcool 

cinnamique  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ordre d’addition: 1. THF, 2. l’amine N-tosylpropargylique, 3. l’alcool cinnamique 4. le 

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}

THF , 80 (°C)

1a

+

2a

OH
NTs

3a

NHTs
Une nuit

Entrée [Ru] (5 mol %) 
Symbole de 

Catalyseur 

Rdt de produit 

isolé (3a) (%) 

1 Cp*Ru(COD)Cl A - 

2 Cp*Ru(CH3CN)3PF6 B 48 

3 Cp*Ru(CH3CN)3BF4 C 11 

4 (neopentyl-Cp*)Ru(CH3CN)3PF6 D 43 

5 (t-Bu-Cp*)Ru(CH3CN)3 PF6 E 29 

6 (i-Pr-Cp*)Ru(CH3CN)3PF6 F 24 

7 (Cp)Ru(CH3CN)3PF6 G 19 

8 (CF3-Cp*)Ru(CH3CN)3PF6 H 8 
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catalyseur. 

Étonnamment, la réaction en présence d'un catalyseur neutre (A), n'a donné aucune 

conversion (entrée 1). D'autre part, le catalyseur analogue cationique (B) donne une 

conversion complète conduisant à l'énamide 3a avec un rendement isolé de 48 % (entrée 

2), ce qui attire notre attention sur l'effet d'anion inverse avec le catalyseur C contenant  le 

tétrafluoro borate qui a donné un rendement de 11 % (entrée 3). L'influence du fragment 

cyclopentadienyle a été alors examinée. Notamment, le plus stériquement encombré [Cp* 

Ru] contenant des catalyseurs à base de néopentyle et de groupe t-Bu a donné de meilleurs 

résultats avec des rendements de 43% et 29%, respectivement (entrées 4 et 5). 

II. 1. 2. Effet de la concentration de l'alcool : 

En utilisant le Cp*Ru(CH 3CN)3PF6 comme catalyseur, avec le THF comme solvant à 

80°C nous avons étudié l'effet de la concentration de l'alcool cinnamique 2b et de la N-

tosylamine propargylique 2a (schéma 20, tableau 32).  

 

Schéma 20 

 

Tableau 32: Effet de la concentration de l'alcool cinnamique 

Entrée (2a) x equiv. (1a) y equiv. Rdt (CPG) (3a) (%) 

1 1 5 35 

2 1 2.5 39 

3 1 2 41 

4 1 1.5 48 

5 1 1 54 

6 1 1.2 64 

 

Ordre d'addition: 1. Amine N-tosylpropargylique, 2. THF, 3. l’alcool cinnamique, 4. Le 

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}

Solvant , T (°C)

1a

+

2a

OH
NTs

3a

NHTs
Une nuit
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catalyseur. 

L'augmentation de la quantité d'alcool 1a a mis en évidence la formation indésirable 

d'éthers d'hémiaminal probablement résultant de l'attaque nucléophile de l'alcool sur 

l'ènamine cyclique et la formation de l'aldéhyde résultant de l'isomérisation de l'alcool 

allylique 1a (entrées 1 à 4). Le meilleur ratio de l'alcool est 1:1.2, avec un rendement de 

64% (entrée 6).  

II. 1. 3. Influence de la température : 

L'effet de la température  sur le rendement de la réaction (schéma 20) est résumé dans le 

tableau 33 .  

Tableau 33: Influence de la température  sur le rendement de la réaction 
 

Entrée T °C Rdt (CPG) (3a) (%) 

1 T A 00 

2 80 35 

3 100 72 

4 110 70 

5 115 69 

6 125 58 

7 130 47 

8 150 41 

 

Ordre d'addition: 1. l'amine N-tosylpropargylique, 2. THF,  3. l’alcool cinnamique, 4. le 

catalyseur. 

TA: température ambiante. 

Il faut noter que la réaction ne peut pas se produire à la température ambiante. 

Malheureusement, elle n'a adonné aucune conversion (entrée 1) de. La température 

optimisée est comprise entre 100°C et 110°C donnant environ 70% (Rdt CPG) (entrées 3 et 

4), Il est à noter qu'à des températures supérieures à 120°C, une quantité notable de p-

toluène sulfonamide a été détectée, résultant de la propargylation de 2a, ce qui justifie les 

rendements faibles (entrées 6-8).  
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II. 1. 4. Influence du Solvant :  

Après avoir trouvé les conditions appropriées avec le catalyseur du ruthénium (entrée 2, 

tableau 31) et la température optimisée nous avons étudié l'influence de solvant (tableau 

34). 

 

Schéma 21 

 

Tableau 34: Effet du solvant sur la réaction. 
 

Entrée Solvant Rdt CPG (3a) (%) 

1 CAN - 

2 1, 4-Dioxane 19 

3 DEC 13 

4 THF 71 

5 MeTHF 25 

6 Tol 00 

7 BnOH 17 

8 ClBn 26 

9 MeOH 77 

10 DCE 73 

11 H2O 39 

12 TerBuOH 8 

13 EtOH 58 

 

Ordre d'addition: 1. L'amine N-tosylpropargylique, 2. Le solvant, 3. L’alcool cinnamique, 

4. Le catalyseur. 

 

  

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}

Solvant , 100 (°C)

1a

+

2a

OH
NTs

3a

NHTs
Une nuit



Chapitre II                                                                         SYNTHESE DE NOUVEAUX DÉRIVÉS PÉPIRIDINIQUES 

 

116 
 

Comme solvant de coordination, l'acétonitrile n'a donné aucune conversion de l'amine 

propargylique. Après un screening initial de solvants, le THF et la DCE ont été jugés 

appropriés pour la transformation qui a donné l'énamide 3a ave des rendements de 71% et 

73%, respectivement (entrées 2 et 4). Il faut noter que le rendement de la réaction dans le 

THF a été amélioré de 48% à 71%, en changeant l'ordre d'addition des substrats (entrée 2 

du tableau 31 par rapport à l'entrée 4 du tableau 34). Ces résultats peuvent expliquer par 

une éventuelle réaction secondaire qui se produit lorsque la concentration d'amine dans la  

réaction est trop élevée, conduisant à la formation du dimère ou trimère d'amine 

propargylique 2a. 

II. 1. 5. Influence des additifs: 

Les additifs n'ont montré aucun effet sur la réaction (tableau 35). 

  
Entrée Additif  Rdt CPG (3a) (%) 

1 K2CO3 0 

2 CSA 7 

 

II.1. 6. Influence de la protection de la fonction amine :  

 

 

Schéma 22 

 

Nous avons étudié l'influence de la protection de l'amine. Le groupement protecteur a été 

jugé essentiel. La réaction de l'amine N-méthylpropargylique 2b n'a donné aucune 

conversion (schéma 22). La coordination possible d'atome d'azote au centre du ruthénium 

peut désactiver le catalyseur et expliquer cette absence de réactivité.  

OH
R N

H
[Ru (Cp*)(CH3CH3CN)3PF6]

THF, 100°C
Une nuit

Pas de conversion

1a 2

2a: R= TS
2b:R= CH3, Ph
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II. 1. 7. Influence du Nucléophile :  

Pendant le screening de solvant, nous avons observé que les alcools ne donnent pas le 

composé attendu comme résultat de la réaction (entrée 9 du tableau 34) avec un rendement 

de 77% (Schéma 23), ce composé 4b résulte de l'utilisation de MeOH  comme solvant.  

 

Schéma 23 

 
Les aminals synthétisés ont été jugés très sensibles, les analyses RMN réalisées dans 

CDCl3 ont montré la déshydratation de 3b. Des traces de chloroforme deutéré acide étaient 

suffisantes pour protoner le groupement alcoxy donnant  l'énamide 3b, par élimination de 

méthanol ou d'éthanol (Schéma 24). La caractérisation complète était possible en utilisant 

soit C6D6 ou CD2Cl2. 

 

 

Schéma 24 

Les conditions opératoires, pour lesquelles nous avons opté, correspondent à celles 

utilisées par Murugesan et ces collaborateurs [59]. Chaque paramètre modifié est signalé et 

concerne essentiellement les temps de réaction, la température utilisée, l'ordre d'addition et  

la concentration des substrats engagé dans la réaction Ainsi, nous avons choisi un 

protocole qui a permis d’obtenir d’excellents rendements. 

 

OH
R N

H
[Ru (Cp*)(CH3CH3CN)3PF6]

(5 mol%)

MeOH, 100°C
1a 2a

NTs

MeO
3b

N NTs MeMeTs

MeO

charactérisé dans C6D6
et CD2Cl2

RMN Messy dans CDCl3

NNTs Me MeTs

MeO

MeOH3b 3a

HCl traces
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II. 2. Synthèse de nouveaux dérivés pyridiniques: 

Enfin, avec les meilleures conditions de la réaction, l'utilisation de 8 mol% de catalyseur 

améliore la transformation de 3a donnant une conversion presque complète avec un 

rendement isolé de 74%.  La purification rapide sur une flash colonne chromatographique 

de gel de silice neutralisée a minimisé la dégradation des produits isolés.  

II. 2.1-Utilisation de l'alcool cinnamique dans le THF : 

L'amine N-tosylpropargylique, l'amine N-Boc-propargylique et le benzamide propargy-

lique, avec l'alcool cinnamique ont été jugés appropriés pour permettre à la formation de 

produits cycliques 3a avec des rendements de 70-87 % (schéma 25)  

 

Schéma 25: Synthèse du composé 3 utilisant l'alcool cinnamique dans le THF 

Détermination structurale du produit (3a):  

 

 

 

 

 

Figure 22: Structure du composé 3a: 3-methylene-4-phenyl-1-tosyl-

1,2,3,4tetrahydropyridine 

OH
R N

H
[Ru (Cp*)(CH3CH3CN)3PF6]
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THF (0,5ml) , 100°C, 15h
1a 2a

NR

3

NTs

3a,Rdt= 74%
R= TS

NBOC
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R= BOC

NPhCO

3d, Rdt= 71%
R= PhCO

4

5

3

6

2

N
1

CH2
9

10

11

15

12

14

13

S
7

O
8

O
16

18

19

17

20

22

21

CH3
23

Rdt= 74 % 
R= TS 

Rdt= 87 % 
R= BOC 

Rdt= 71 % 
R= PhCO 



Chapitre II                                                                         SYNTHESE DE NOUVEAUX DÉRIVÉS PÉPIRIDINIQUES 

 

119 
 

Le spectre RMN 1H de compose 3a (figure 23) permet d'observer: 

� La présence de quatre signaux à δH = 6,87-7,74 ppm (zone aromatique) 

d'intégrations: (2H, 2H, 3H et 2H) caractéristiques à deux cycles aromatiques. 

� L’apparition d’un doublet à δH = 6,84, (J = 8,0 Hz), correspondant à H6 et un autre 

doublet de doublet à δH = 5,10 ppm (J = 4,4 et 8,0 Hz), correspondant à H5 indique 

la présence d’une double liaison. 

� L’apparition des deux  singulets à δH = 4,61 et 4,64 ppm d'intégration 1H Chacun, 

correspondant respectivement aux protons H9a et H9b suggérant une liaison 

éthylénique terminale.  

� Deux doublets  (J= 12,9 Hz), intégrant chacun pour un proton apparaissant à δH = 

3,79 et 3,95 ppm correspondant respectivement aux protons H2a et H2b. 

� Un doublet à δH =3,64 ppm;  (J = 2,9 Hz), d'intégration 1H correspondant à H4. 

� Le méthyle du groupement tosyle résonne à δH = 1.97 ppm.  

 

Figure 23: Spectre RMN 1H du composé 3a: (3-méthylène-4-phényl-1-tosyl-1,2,3,4-

tétrahydropyridine) (400 MHz, CD2Cl2).   
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Le spectre RMN 13C du composé 3a (figure 24) permet d'observer: 

� les déplacements de 19 carbones du composé 3a. 

� sur le spectre DEPT-135, l'apparition de deux pics de CH2    à δC = 48,3 et 113,7 

ppm correspondant aux carbones  C2 et C9 respectivement, et un signal de CH3  à δC 

= 21,0 ppm, correspondant à C24 et trois signaux de CH   à δC = 45,3,109,9 et 143,3 

ppm correspondant aux carbones C4, C5 et C6, respectivement.  

� Quatre carbones quaternaires apparaissant à δC = 142,6, 141,3, 135,7, 130,7 ppm 

caractéristiques aux carbones C10, C3, C21 et C18 respectivement.  

 

Figure 24: Spectre RMN 13C du composé 3a: (3-méthylène-4-phényl-1-tosyl-1,2,3,4-

tétrahydropyridine) (100 MHz, CD2Cl2). 
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II. 2. 2. Utilisation des alcools 4-nitrocinnamique et isopropenylcarbinol 
dans le THF 

L'alcool 4-nitrocinnamique 1a réagit avec 2a en donnant 3a  avec un rendement isolé de 

65% (schéma 26).  

En revanche, dans des conditions réactionnelles similaires, les alcools allyliques 2-

substitués tels que l'alcool de méthallyle 1b se sont avérés être moins réactifs et nécessitent 

une procédure modifiée avec un grand excès d'alcool allylique (5 éq.) et (1 éq.) des amines 

propargiliques 2a-c pour la formation de l'énamide cyclique des produits 3b, 3c, 3d avec 

des rendements de 84, 67, 61 % réspectivement. 

Ces résultats montrent que l'encombrement stérique des alcools allyliques a une forte 

incidence sur le rendement de la réaction, les alcools aliphatiques linéaires ont été trouvés 

plus réactifs et moins sensibles à des réactions secondaires dans de tels procédés, comme 

précédemment observé avec des structures similaires [59]. 

 

 

Schéma 26: Réaction de l'alcool 4-nitrocinnamique et l'isopropenylcarbinol dans le THF 

  

  

{[R u (C p*)(CH 3CN )3]P F 6}
(8 m ol% )

TH F, 1 00 °C
1a -b

+

2a -c

R 1 OH
NR3

3a -d

R 2 R 3H N 

R 2 

R 1 

1a : R 1 = 4 - N O 2 C 6H 4, R2 = H
1b : R 1 = H , R 2 = M e 

2a : R 3 = Ts ; 2 b : R 3 = B oc 
2 c : R3 = P hC O 

NTs

3a : 6 5%

N Ts 

3 b : 8 4 %
M e

C 6H 4N O 2 N P h C O

M e

3 c : 6 7%

NB o c 

M e 
3 d : 6 1%
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Détermination structurale du produit (3d): 

 

 

Figure 25: Structure du composé 3d: Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-

dihydropyridine-1(2H)-carboxylate 

 

� Le spectre RMN 1H du compose 3a (figure 26) permet d'observer: 

� L’apparition d’un doublet à δH = 6,41 ppm, (J = 23,3 Hz), attribuable à H6 indique 

la présence d’une double liaison. 

� Deux doublets apparaissant à δH = 4,87 et 3,8 ppm avec une constante de couplage 

J= 7,8 Hz, intégrant chacun un proton correspondant respectivement aux protons 

Ha-11 et suggérant une liaison éthylénique terminale 

� Un doublet résonant à δH = 3,63 ppm  avec un constant de couplage  J= 2 Hz, 

d'intégration 2H, correspondant à H2 

� Un singulet à δH = 2,64 ppm d'intégration 2H correspondant à H4. 

� Un singulet intégrant 3H à δH =1,59 ppm, correspondant au méthyle de l'alcool de 

méthallyle 

� Les protons du tertiobutyle du groupement BOC résonnant à δH = 1.38 ppm.  
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Figure 26: Spectre RMN 1H du composé 3d:Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-

dihydropyridine- 1(2H)-carboxylate (400 MHz, CD3OD) 

 

Le spectre RMN 13C du composé 3d (figure 27) permet d'observer : 

� Les déplacements de 12 carbones du composé 3a. 

� Sur le spectre DEPT-135, l'apparition de trois pics de CH2   à δC = 36,0, 41,6 et 

111,6 ppm correspondant aux  carbones C2, C4 et C11 respectivement, et un signale 

de CH3   à δC = 16,0 ppm correspondant à C12 et au t-But correspondant aux 

carbones C10, C14, C15 à 20,3 ppm et un autre signal de CH   à δC =120,8 ppm 

correspondant à C6.  

� Quatre carbones quaternaires apparaissant à δC = 140,5, 121,2, 82,0 et 82,0 ppm 

caractéristiques aux carbones C7, C3, C5 et C9 respectivement.  
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Figure 27: Spectre RMN 13C du composé 3d: Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-

dihydropyridine-1(2H)-carboxylate (100 MHz, CD3OD) 

 

 

II. 2. 3. Utilisation de l'alcool cinnamique dans le méthanol : 

Il faut noter que la réalisation de la réaction dans le méthanol, avec des amines 

propargyliques 1a et 2b en présence de l'alcool cinnamique 2b, nous a permis d'obtenir les 

éthers hémiaminal les plus stables 4a et 4b avec un ratio de 9: 1 (rapport 

diastéréoisomérique) (schéma 27) [66,67].   
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Schéma 27: Synthése des éthers hémiaminal 4a et 4b. 

 

*Détermination structurale du produit 4a  

L'utilisation de méthanol comme solvant de la réaction conduit à la formation de l'éther 

hémiaminal 4a (schéma 27) 

 

Figure 28: Structure du composé 4a : 2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl-1-4a 
tosylpiperidine 

 

Le spectre RMN 1H du composé 4a (figure 29) montre: 

� la présence de trois signaux à δH =  6,77-7,75 ppm (zone aromatique) d'intégrations: 

(2H, 3H et 4H), caractéristiques à deux cycles aromatiques. 

� l’apparition des deux  singulets à δH = 5,26 et 4,95 ppm d'intégration 1H chacun, 

correspondant respectivement aux protons H17a et H17b indique que le produit 4b 

suggère une liaison éthylénique terminale.  

� l’apparition d’un doublet à δH = 4,26 (J = 14,3 Hz), correspondant à H2 indique la 

disparition de la double liaison figure (23 - 29). 
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� deux signaux intégrant chacun pour un proton à 

correspondant respectivement aux protons  H

� un multiplet apparaissant

� l’apparition d’un singlet à 

OCH3 vient du MeOH (protonation 

� le méthyle du groupement tosyle résonne à 

� l’apparition de deux signaux à 

correspondant à H3a

Figure 29: Spectre RMN 1

tosylpiperidine 
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H13, 15, 21, 23 
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Chapitre II                                                                         SYNTHESE DE NOUVEAUX DÉRIVÉS PÉPIRIDINIQU

126 

signaux intégrant chacun pour un proton à δH =  4,10 et 3,82 ppm

correspondant respectivement aux protons  H6a et H6b.  

apparaissant à δH = 3,70  d'intégration 1H, correspondant

’apparition d’un singlet à δH = 3,23 ppm caractéristique d'un groupement

OH (protonation de la double liaison).   

e méthyle du groupement tosyle résonne à δH = 1.89 ppm. 

’apparition de deux signaux à δH = 1,84 et 1,59 ppm intégrant 1H chacun 

a et H3b. 

1H du composé 4a: 2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl
tosylpiperidine (400 MHz, C6D6) 

H6b 
H4 

OCH3 

H17a 
H17b H2 

H6a 
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� Le spectre RMN 13C 

� les déplacements de 20 carbones du composé 

� sur le spectre DEPT

111,86 ppm correspondant

signaux de CH3  à 

signaux de CH   

respectivement.  

� quatre carbones quaternaire

caractéristiques aux

 

Figure 30: Spectre RMN 
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C du composé 4a (figure 30) montre: 

es déplacements de 20 carbones du composé 3a. 

DEPT-135, l'apparition de trois pics de CH2    à δC = 36,77; 47,59 et 

correspondant aux carbones C3, C6 et C17 respectivement, et deux 

à δC = 21,08 et 55,07 ppm correspondant à CH

CH   à δC = 42,08 et 84,79 ppm correspondant

quaternaires apparaissant à δC = 144,7, 142,8, 1

caractéristiques aux carbones C5, C11, C22 et C19 respectivement.  

RMN 13C du composé 4a: 2-méthoxy-5-méthylène-4

tosylpiperidine (100 MHz, C6D6) 

C17 C2 

OCH3 C6 
C4 

C3 

C3 C17 

C6 

 C4 

C2 
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II. 2. 4. Mécanisme de la réaction : 

La formation de produit 3 peut expliquer par le mécanisme réactionnel décrit dans schéma 

10. Après une élimination / addition non réductrice, les amides propargyliques 2 et les 

alcools allyliques 1 réagissent avec le fragment cationique [Cp*Ru]+ pour former deux 

intermédiaires clés en équilibre I  et II, tandis que la présence de plusieurs amines 

nucléophiliques telle que l'aniline propargylique 2d  inhibent la formation de ces 

intermédiaires clés proposés, probablement en raison de la coordination de l'atome d'azote 

au centre du ruthénium conduisant à des intermédiaires III (Schéma 28). 

La coordination de l'atome d'oxygène sur le fragment cationique du ruthénium facilite 

l'introduction de l'alcool allylique dans I,  d'ou l'activité faible du [Cp* Ru (COD) Cl] 

neutre dans de telles transformations (entrée 1 tableau 31)[1]. 

La cyclisation oxydante dans II a conduit à la formation du ruthénium cyclopentène 

cationique IV . L'interaction stérique entre le groupement R3 et le ligand Cp*  réduit le taux 

de cyclisation qui peut expliquer la faible réactivité d'alcool de méthallyle 1c dant ce 

processus [68]. 

Puis, l'intermédiaire IV subit une β-H élimination de l'ancien proton allylique, le cataliseur 

donne le ruthénium hydrido (IV) V . L'élimination réductrice de V redonne l'éspèce 

[Cp*Ru]+ cationique active qui génère l'aminoaldéhyde intermédiaire VI , qui libère les 

énamides 3, après une condensation intramoléculaire, suivie par une élimination de l'eau. 

 

 Schéma 28: Mécanisme réactionnel de la synthèse des produits 3. 
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L’utilisation du méthanol comme solvant, en présence d'un excès d'alcool cinnamique 1a, 

conduit à la formation du (3,3-diméthyl propyl) benzène 5. Il est intéressant de noter que la 

formation complète de cet acétal est seulement possible lorsque {[Ru (Cp*)(CH3CN)3]PF6} 

avec une quantité catalytique de 2a sont utilisés comme système catalytique pour cette 

séquence isomérisation-acétalisation (schéma 29). Le catalyseur du ruthénium généré 

favorise la formation d'acétal qui joue un rôle dans la transformation intermédiaire de VI  à 

l'énamide 3. 

 
 

Schéma 29 : Formation d'acétal via les alcools d'allyliques  

II. 2. 4. a. Résumé des résultats  (schéma 30) : 

Les résultats de nos travaux sont résumés dans le schéma 30 : 

 
Schéma 30: Résumé des résultats. 

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}
(1 mol%)

2a (5 mol%)

MeOH ou EtOH, 100 °C
conv. > 99%1a

Ph OH

5a-b

Ph OR

RO

R = Me ou Et

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}
(8 mol%)

THF/MeOH , 100 °C
1a-d

+

2a-d

R1 OH
NR3

3a-g

R2
R3HN

R2

R1

1a : R1 = Ph, R2 = H
1b : R1 = 4-NO2C6H4, R2 = H
1c : R1 = H, R2 = Me
1d : R1 = Me, R2 = H

2a : R3 = Ts; 2b : R3 = Boc
2c : R3 = PhCO;

NTs

3a : 74%

Ph NBoc

3b : 3:2; 87%

Ph NPhCO

3c : 70%

Ph NTs

3d : 65%

NTs

3e : 84%
Me

C6H4NO2

NBoc

Me

NPhCO

Me

3f : 67% 3g : 61%

NTs

3g : 82%

Ph

MeO

NBoc

3g : 64%

Ph

MeO

3h: 3i:  
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II. 3. Hydroboration: 

Etant donné que les produits 3 et 4 portent un groupement de méthylène, nous avons étudié  

la post-fonctionnalisation de ces produits dans l'hydroboration-oxydation pour accéder aux 

dérivés 3-hydroxyméthypipéridines. L'utilisation de thexylborane avec 3a ne donne pas le 

produit prévu [69]. Pour cela, l'exécution d'une réaction similaire avec BH3: DMS a rendu 

possible la formation du composé attendu avec une quantité notable de produits 

secondaires provenant de la réaction de l'espèce endo cyclique insaturé. Enfin, le 

remplacement de 3a par son dérivé éther hémiaminal correspondant à 4a, a conduit à la 

formation de 6a, dans un mélange de stéréoisomères de 75: 19: 6, avec un rendement isolé 

de 76% (schéma 31). 

 

Schéma 31: Hydroboration-Oxidation de 4a. 

 

Récemment, il a été rapporté que la présence de la liaison C-Me dans les produits  

hétérocycliques telles que les alcaloïdes, est bénéfique «effet de méthyle magique» où 

l'ajout d'un groupement méthyle à l'endroit approprié pourrait améliorer les activités 

biologiques des produits pharmaceutiques de plus que 100 fois [70]. Le groupement 

méthylène dans les produits 3 pourrait donc être sélectivement réduit en un groupement 

méthyle en gardant intacte l'insaturation endo cyclique pour une post-fonctionnalisation 

supplémentaire. L'hydrogénation sélective des diènes en alcènes en présence de [Cp*Ru], 

comme catalyseur de base, a été rapportée par Drießen-Hölscher [71]. 

Détermination structurale du produit (6a)  

l'hydroboration pourrait sélectivement réduire le groupement méthylène du produit 4a en 

un groupement méthyle 6a (figure 31). 
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Figure 31: Structure de composé 6a (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin-3-yl) méthanol 

Le spectre RMN 1H du composé 6a (figure 32) permet d'observer : 

� la présence de trois signaux à δH =  6,77-7,75 ppm (zone aromatique) d'intégration 

2H, 3H et 4H, caractéristique à deux cycles aromatiques. 

� l’apparition d'un singulet à δH = 5,34 ppm d'intégration 1H correspondant à H18  

� l’apparition d’un doublet à δH = 4,05 ppm (J = 13 Hz), correspondant à H2 indique 

la disparition de la double liaison en comparant les  spectres 1 à 6. 

� deux signaux intégrant chacun pour un proton apparaissant à δH =  3,49 et 3,44 ppm  

correspondant respectivement aux protons H17a et H17b.  

� un multiplet résonant à δH = 3,25 ppm  d'intégration 1H correspondant à H4. 

� l’apparition d’un autre multiplet à δH = 3,22 ppm correspondant à H6.  

� l'apparition d'un singulet à δH = 2,95 ppm d'intégration 3H est caractéristique au 

groupement méthoxyle OCH3.   

� le méthyle du groupement tosyle résonne à δH = 1.87 ppm. 

� un singlet apparaissant à δH = 1,92 ppm  d'intégration 1H correspondant à H5. 

� l’apparition de deux signaux à δH = 1,78 et 1,68 ppm intégrant 1H chacun 

correspondant à H3a et H3b. 

12

11
16

15

14
13

4
5

6

N 1
2 3

O19 CH3 10

S 7

O
8

O 920

25
24

23
22

21
26

17HO18



Chapitre II                                                                         SYNTHESE DE NOUVEAUX DÉRIVÉS PÉPIRIDINIQUES 

 

132 
 

 

Figure 32: Spectre RMN 1H du composé 6a : (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin- 
3-yl) méthanol (400 MHz, C6D6) 

 

Le spectre RMN 13C du composé 3a (figure 33) permet d'observer : 

� les déplacements de 20 carbones du composé 3a. 

� sur le spectre DEPT-135, l'apparition de trois pics de CH2    à δC = 36,4, 41,4 et 

57,4 ppm correspondant aux  C3, C6 et C17 respectivement, et deux signaux de CH3   

à δC = 21,0 et 55,3 ppm correspondant à CH3 et OCH3, deux signaux de CH   à δC = 

29,6 et 42,0 et 84,9 ppm correspondant à C4, C5 et C2 respectivement.  

� trois carbones quaternaires apparaissant à δC = 142,7, 142,5, 138,7, ppm 

caractéristiques aux carbones C11, C23, C22 et C20 respectivement. 
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Figure 33: Spectre RMN 13C du composé 6a: (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin-3-yl) 

méthanol (400 MHz, C6D6) 
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II . 4. Hydrogénation catalytique : 

Comme a été présenté, l’objectif de notre travail est d’obtenir de nouvelles molécules 

bioactifs à  partir des amine propargyliques et des alcool allyliques, La plus-value 

recherchée se décline précisément par une hydrogénation catalytique des dérivés 

pyridiniques utilisant {[Ru(Cp*)(CH3CN)3] PF6} comme catalyseur  pour avoir des 

structures similaires à des dérivés 4-phenylpiperidines dont certaines activités biologiques 

sont connues. 

 
II. 4. 1.Hydrogénation du produit 3a : 
 
Au cours de cette étude, il n’a été observé que l'utilisation de ligands organophosphorés 

tels que la tri hydroxypropylphosphine favorise l'hydrogénation totale du diène en alcane 

correspondant. Nous avons étudié la semi-hydrogénation de 3a utilisant 

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3] PF6} comme précatalyseur pour le couplage en tandem/ 

hydrogénation transformation (schéma 32) [72].  

Les tentatives d'hydrogénation de 3a, sans additifs, ont montré que la semi-hydrogénation 

est possible à 120°C, sous 45 bars, avec isomérisation latérale de l'exo-insaturation qui a eu 

lieu pour donner le diène conjugué (tableau 36, entrée 1).  

 

 

 

Schéma 32: Semi-hydrogénation de 3a utilisant {[Ru(Cp*)(CH3CN)3] PF6} comme 

précatalyseur. 

 

 

 

 

{[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}
(5 mol%)

additif (5 mol%)

H2
THF, T (°C)N

Ts

3a 7a

N

Me

Ts

N

Me

Ts
N

Me

Ts
8a 9a

+ +
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Tableau 36 : Semi-hydrogenation de l'enamide 3a a                                                                                                     

Entrée P(bar) T(°C) Additif 
(mol%) 

conv. 
(Rdt)b 7/8/9 

ratioc 
7a 

cis/trans 
ratiod 

1 45 120 - 75 55/35/10 70/30 

2 45 120 A (5%) 99(75) 100/0/0 70/30 

3 45 120 B (5%) 99(70) 80/0/20 80/20 

4 35 110 A (5%) 99 100/0/0 70/30 

5 25 120 A (5%) 97 95/5/0 65/35 

6 60 90 A (5%) 80 100/0/0 75/25 

7 65 110 A (5%) 99 100/0/0 75/25 

8 65 110 B (5%) 99 90/1/9 80/20 

9 50 110 C (5%) 93 84/2/14 80/20 
 

a Toutes les réactions ont été effectuées dans un réacteur de 20 ml en utilisant le THF 

pendant 15 heures avec 3a / [Ru] / additif à un rapport molaire de 1 / 0,05 / 0,05. b Numéro 

entre parenthèses: c'est le rendement du produit isolé après purification de 7a. ratioc de 

7/8/9 ont été déterminés par CPG. rapport d cis /trans a été déterminé par CPG et RMN1H. 

Récemment, Fehr et ses collaborateurs chez Firmenich ont montré le rôle bénéfique de 

l'acide de Brönsted en tant qu'additif pour empêcher l'isomérisation au cours de 

l'hydrogénation des diènes dans la synthèse de santalol [73]. Ainsi, une série de dérivés 

d'acide sulfonique a été évaluée pour cette transformation (schéma 33). Il est intéressant de 

constater que l'utilisation d'acides phosphine-sulfonique (5mol%), tels que A et B conduit à 

une conversion complète en évitant l'isomérisation latérale, donnant 7a avec un rendement 

isolé de 70-75% avec un ratio cis:trans de 70:30-80:20 respectivement (entrées 2 et 3). 

L'additif B a donné la meilleure diastéréosélectivité (entrées 3 et 8) 

 

 

Schéma 33 : Additifs utilisés pendant l'hydrogénation. 

SO3H

tBuPhP

A

SO3H

PPh2

B

SO3H

C
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Cependant, dans ce cas une quantité notable de produits entièrement réduits 9a a été 

également observée ce qui prouve que A conduit à la meilleure chimiosélectivité. La 

structure de stéréoisomère majoritaire a été déterminé sans équivoque par analyses RMN 

où les hauts champs des protons éthyléniques sont apparus comme un ensemble de deux 

doublets de doublet à 4,77 et 4,68 ppm, avec des constantes de couplage de 5,0 et 2,3 Hz 

de proton allylique correspondant aux isomères cis et trans, respectivement (schéma 34). 

 

Schéma 34: Signaux des protons éthyléniques des deux diastéréoisomères de l'énamide 7a. 

Détermination structurale du produit 7a 

 

 

Figure 34: Structure du produit 7a (3R,4S)-3-méthyl-4-phényl-1-tosyl-1,2,3,4-
tétrahydropyridine 

 

� Le spectre RMN 1H de compose 3a (figure 35) permet d'observer : 

� la présence de trois signaux à δH =  6,77-7,75 ppm (zone aromatique) d'intégration 

2H, 3H et 4H caractéristique à deux cycles aromatique. 
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� l’apparition d'un doublet et d'un doublet de doublet le premier à δH = 6,60 ppm, (J = 

6,9 Hz), le deuxième à δH = 4,77 ppm,  (J = 5,0 et 8,2 Hz) d'intégration 1H 

correspondant à H6 et H5 respectivement. 

� l’apparition d’un doublet de doublet à δH = 3,93 ppm J = 13 Hz, correspondant à H4  

� deux signaux intégrant chacun pour un proton à δH = 2,80 et 2,86 ppm 

correspondant respectivement aux protons H2a et H2b.  

� le méthyle du groupement tosyle résonnant à δH = 1.88 ppm. 

� un multiplet à δH = 1,76 ppm  d'intégration 1H correspondant à Ha3. 

� l’apparition d'un doublet à δH = 0,29 ppm, (J = 6,7 Hz), d'intégration 3H 

correspondant à 3H9. 

 

Figure 35 : Spectre RMN 1H du composé 7a: (3R, 4S)-3-methyl-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-

tetrahydropyridine (400 MHz, C6D6) 
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Le spectre RMN 13C du composé 3a (figure 36) permet d'observer: 

� les déplacements de 19 carbones. 

� sur le spectre DEPT-135 l'apparition d'un seul pic de CH2  à δC = 46,5 ppm 

correspondant à  C2, deux signaux de CH3  à δC =15,3 et 21,0 ppm correspondant à 

C23 et trois signaux de CH  à δC = 42,3; 109,9 et 135,8 ppm correspondant aux C4, 

C5 et C6 respectivement.  

� quatre carbones quaternaires à δC = 144,2, 143,2, 140,8, 31,0 ppm caractéristiques 

aux carbones C10, C20, C17 et C3 respectivement.   

 

 
Figure 36: Spectre RMN 13C du composé 7a: (3R, 4S)-3-methyl-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-

tétrahydropyridine (100 MHz, C6D6) 

Une confirmation supplémentaire a été obtenue par cristallisation sélective de l'isomère cis 

7a voire (figure 37) [74]. Il est intéressant de noter qu'aucune dégradation ne s'est produite 

lors de la purification de l'énamide 7a démontrant sa stabilité par rapport à l'homodiene 3a. 

La réalisation des réactions à 110-120°C, en présence de {[Ru(Cp*) (CH3CN)3]PF6} et A, 

a montré que, sous une pression faible de H2, des conversions complètes ont été observées, 
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une légère diminution de ratio cis: trans de 7a ont également été remarquées (entrées 4 et 

7), par rapport aux entrées 2 et 5. La conversion a été affectée par la température de 

réaction et  un rendement de 80% a été atteint à 90°C sous 60 bars d'hydrogène moléculaire 

(entrée 6). 

 

Figure 37: Structure aux rayons X du la semi réduction cis-cycliques d'énamide 7a 

A ce stade, nous nous sommes demandés si les diastéréosélectivités obtenues, en présence 

de A et B ont été dues à la phosphine ou d'acidité de l'additif.  

L'utilisation de l'acide benzène sulfonique C, comme additif a mis en évidence une 

diastéréosélectivité similaire conduisant à un ratio de 80:20 cis:trans mais avec une 

conversion incomplète, ce qui suggère qu'avec ces deux ligands de phosphine aucune 

liaison au centre métallique de l'atome de phosphore ne semble se produire au cours de 

l'hydrogénation dans le THF comme solvant (entrée 9). 

Bien qu'un mécanisme détaillé de l'hydrogenation d'alcène catalysée par du ruthénium [75] 

ne soit pas encore établie, l'hydrogénation d'alcène peut se faire par insertion de l'alcène 

coordonnée consécutif suivi d'une élimination réductrice sur l'espèce cationique hydrido / 

hydrogène [Ru(Cp*)H2]
+ [76-77]. Un processus ionique impliquant une protonation par 

l'acide [Ru (Cp*)(η2-H2)]
+ suivie d'une réduction neutre [Ru(Cp*)H] ne peut pas être 

totalement exclu [78]. 

Il convient de noter que lorsque les réactions ont été réalisées en présence de complexes de 

ruthénium-arène (II ) avec des ligands similaires, une réduction complète des homodienes a 

été observée de manière sélective suggérant que le ligand Cp* est resté intact dans ces 

conditions réactionnelles [85]. 
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Le plus important, c'est l'influence des additifs acides pour induire les procédés 

d'isomérisation et pour augmenter l'efficacité de la réaction. Récemment, Grotjahn et ses 

collaborateurs ont montré que l'espèce ruthénium cationique (II ) portant des ligands 

bifonctionnels joue un rôle important dans l'isomérisation grâce à l'intervention éventuelle 

d'espèces allyliques de ruthénium où l'azote basique de l'imidazole facilite la formation de 

l'espèce η3-allylique via une déprotonatation réversible [79]. 

En revanche, la nécessité d'additifs acides A et B pourrait empêcher la formation de ces 

espèces allyliques via le précédent mécanisme d'addition de protonation/oxydation. D'autre 

part, Nozaki a montré que pendant l'hydroformylation d'alcènes, l'espèce [Ru(Cp*)H] 

catalyse efficacement l'isomérisation par une insertion réversible [80]. Par conséquent, les 

additifs acides peuvent également jouer un rôle sur l'activité catalytique et empêcher 

l'isomérisation par régénération de [Ru(Cp*)H2]
+ à partir de l'espèce neutre [Ru(Cp*)H] et 

l'espèce dinucléaire (µ-H) du ruthénium monocationique (II ) [81-83]. 

II. 4. 2. Hydrogénation (tandem) 

Sur la base de ces résultats, nous avons étudié la possibilité d'effectuer le processus 

en tandem avec l'additif B qui a donné les meilleures diastéréosélectivités. Après 

plusieurs tentatives, nous avons constaté que l'additif acide doit être ajouté 

uniquement à la deuxième étape afin de permettre le couplage d'amide 

propargylique 2a avec l'alcool cinnamique 1a. L'ajout d'une quantité faible de l'acide 

sulfonique B est important et pour éviter la dégradation partielle du catalyseur au 

cours de couplage initial. L’optimisation de conditions réactionnelles  a conduit à 7a 

avec un rendement isolé de 52% et un ratio de 75/25 diastéréoisomérique (schéma 

35). 

 

Schéma 35: Couplage/Hydrogénation en Tandem 

1/ {[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6}
(8 mol%)

2/ B (7 mol%)

THF, 95 °C
puis H2 (50 bars), 110 °C

52%
1a

+

2a

Ph OH
NTs

7a
75/25

TsHN Ph
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II. 4. 3. Conclusion : 

Nous avons montré que le couplage oxydant sélectif entre les alcools allyliques et les 

amines propargyliques peut être étendu à des dérivés d'alcools cinnamiques et d'alcools 

allyliques substitués en position 2. Cette méthodologie permet l'accès aux ènamides 3,4- et 

3,5- disubstitués comme échafaudages précieux pour la synthèse des dérivés de 3-

méthylpipéridines à travers l'hydrogénation sélective d'alcène pré-catalysée par [Ru(Cp*)].  

� ce couplage régiosélectif utilise le catalyseur Cp*Ru(CH3CN)3PF6 entre l'amine 

propargylique N-protégée et les alcools allyliques conduisant à la formation de 12 

nouveaux dérivés pyridiniques, chaînons composés hétérocycliques azotés. 

� nous avons observé l'influence cruciale des conditions réactionnelles et du solvant. 

Ces travaux nous ont permis  d'obtenir  des divers énamides, en utilisant un solvant 

alcool.  

� les réactions d'hydroboration et d'hydrogénation des composés synthétisés ont 

permis d'obtenir des dérivés ayant des structures proches de celles de dérivés 

pipéridinques connus par sont intérêts biologiques tel que le paroxetine et le 

femoxetine qui sont des médicaments antidépresseur, antipsychotiques [84]. 
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III. 1. Généralités : 

Toutes les réactions ont été effectuées sous une atmosphère inerte selon la technique 

standard de Schlenk sauf mention contraire. Le THF a été purifié par un système de 

purification de solvant muni d'une série de colonnes de filtres activés. L'acide p-

toluène sulfonique a été acquis auprès de sources commerciales et utilisé tel que 

reçu. Les ligands A et B ont été préparés selon les protocoles de la littérature [86]. 

Les spectres de résonance magnétique nucléaire du proton (1H RMN) ont été 

enregistrés sur un spectromètre Bruker 400 MHz et les spectres de résonance 

magnétique du carbone (13C RMN) ont été effectués à 100 MHz. Les déplacements 

chimiques (δ) sont indiqués en parties par million par rapport aux signaux de 

solvants résiduels (CD2Cl2 5,32 et 53,84, 128,02 et 7,15 C6D6, CD3OD 5,84 et 

49,05). Les constantes de couplage sont rapportées en Hertz. Les abréviations du 

RMN 1H sont les suivantes: singulet (s), doublet (d), triplet (t), quadruplet (q), 

pentuplet (p), singulet large (sl), doublet de doubles (dd), doublet de triplet (dt), et 

un multiplet (m). Tous les réactifs ont été pesés et traités à l'air ou sous atmosphère 

inerte d'argon à la température ambiante pour empêcher l'oxydation. Les spectres 

HRMS ont été enregistrés sur un Waters Q-Tof 2 avec une source ESI. 

III. 2. Préparation des produits de départ 1a, 1b & 1c : 

III. 2.1.-4-methyl-N-(prop-4-nyyl)benzenesulfonamide (1a) [2]: 

 

Le composé 1a été préparé selon la littérature [87]. Le chlorure de tosyle (5,24 g, 27 mmol) 

a été lentement ajouté sous forme d'une solution dans 10 ml de THF sec à une solution de 

l'amine propargylique (1,7 ml, 25 mmol) et diisopropropylethylamine (4,8 ml, 27 mmol) 

dans 25 ml de THF sec à température ambiante par l'intermédiaire de canules et laissé 

agiter pendant une nuit. Le jour suivant, le mélange réactionnel a été extrait une fois avec 
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du NH4Cl saturé et une fois avec de la saumure. L'extrait organique a été concentré et 

séché avec du MgSO4. Une chromatographie sur colonne (20% d'AcOEt dans du pentane) 

a abouti à au tosyle amide pur sous 1a forme d'une poudre blanche (82%). 

RMN 1H (400 MHz, CDCl3) δ ppm 7,81 à 7,77 (d, J=8,4Hz,  2H2,6), 7,36 à 7,32 (d, J=8Hz, 

2H3,5), 3,87 à 3,83 (dd, J=8,4 et 2,4Hz, 2H12), 2,46 (s, 3H9), 2.14 à 2.12 (t, J=5Hz, 1H14), 

RMN 13C (CDCl3,100 MHz) δ ppm 143,82 (C1) 136,50 (C4) 129,67 (C3,5) 127,37 (C2,6) 

77,93 (C13) 77,23 (C14) 32,82 (C12) 21,52 (C9). HRMS la masse théorique pour 

C10H11NO2S 209,3 expérimentale 209. 

 

III. 2. 2-Tert-ButylProp-2-ynylcarbamate (1b). [3] 

 
 

Le composé 1b a été préparé selon la littérature [88]. A une solution d'amine propargylique 

(803 mg, 14,6 mmol) dans du CH2CI2 (15 ml) à 0°C, on a ajouté une solution de 

dicarbonate de di-tert-butyle (2,67 g, 15,3 mmol) dans du CH2CI2 (20 mL) via une 

ampoule à brome, en 25 minutes. Le bain de glace a été retiré, et on a agité la solution 

résultante à température ambiante pendant 30 min. Le solvant est éliminé sous vide et le 

résidu brut a été chromatographié sur colonne de gel de silice (AcOEt/Pentane, 10/90) pour 

donner le composé 1b (2,23 g, <90% de rendement) sous forme de solide blanc. 

RMN 1H (CDCl3, 400 MHz) δ ppm 6,76 (s, 1H3), 3,91 (d, J = 2,2 Hz, 2H4), 2,22 (t, J = 2,3 

Hz, 1H6), 1,45 (s, 9Ht-But),
13C RMN (CDCl3,100 MHz) δ ppm 155,21 (C2), 80,06 (C5), 

77,21 (C6), 71,21 (C7), 30,05 (C4),  28,33 (Ct-But), HRMS la masse théorique pour 

C8H13NO 139,2 expérimentale139.1.  
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III. 2. 3-N-(prop-2-ynyl)benzamide (1c) [4]: 
 

 

 

Le composé 1c a été préparé selon la littérature [89]. A une solution de 1 ml d'amine 

propargylique, dans du CH2Cl2 (15 ml) à 0°C, on a ajouté une solution de 35 mg de DMAP 

et 1 ml de CH2Cl2, 1 g dans 20 ml de PhCOCl dans une ampoule à brome pendant 25 

minutes à 0°C. Le bain de glace a été retiré, et on a agité la solution résultante à 

température ambiante pendant 3h. 

Le solvant est éliminé sous vide et le résidu brut a été chromatographié sur colonne de gel 

de silice (AcOEt/Pentane, 30/70) pour donner le composé 1c dans le titre (1,06 g de <91% 

de rendement) sous forme de solide blanc. 

RMN 1H (CDCl3, 400 MHz) δ ppm 7,79 (d, J = 7,0Hz, 2H2,6), 7,48 à 7,53 (m, 1H4), 7,40 à 

7,46 (m, 2H3,5), 6,35 à 6,50 (sl, 1H), 4,25 (dd, J = 2,5Hz, 5,1Hz, 2H10), 2,28 (t, J = 2,5Hz, 

1 H12).
 RMN 13C (CDCl3, 100 MHz) δ ppm 167, 08 (C7), 133,73 (C1), 131,76 (C4), 128,60 

(C3,5), 127,0 (C2,6), 79,46 (C11) 71,85 (C12) 29,76 (C10) la masse théorique pour C10H9NO 

159,2 expérimentale 159,1. 

 
III. 3. Procédure générale pour la synthèse des énamides : 

Dans un tube séché sous pression sous une atmosphère inerte, l'amine propargylique 

2 (0,239 mmol, 1 éq), le substrat d'alcool allylique 1 (1,2 éq) ont été dissous dans le 

THF ou du méthanol (0,5 à 1 mL) suivi par l'addition de {[Ru(Cp*)(CH3CN)3]PF6} 

(5% en moles (MeOH) ou 8% en moles (THF)). La solution résultante a été agitée à 

100°C pendant 15h. La réaction a été contrôlée en utilisant des techniques CPG, 

GC-MS et CCM. Après concentration sous vide, le mélange brut a été purifié par 

chromatographie sur colonne de gel de silice activée séchée. 
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III.3.1)3-méthylène-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine  3a : 

 

 

 

 

 

 

L'amine N-tosyl propargylique 2a (50 mg, 0,239 mmol) et d'alcool cinnamique 1a (0288 

mmol, 1,2 éq) dans du THF (0,5 ml). sont traités selon le protocole général précédemment 

décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant comme éluant éther de 

pétrole / Et2O (80:20) a donné le composé 3a sous forme d'huile jaune, 58 mg (74%). 

RMN 1H (400 MHz, CD2Cl2) δ ppm 7,69 (d, J = 8,1 Hz, 2H19,23), 7,36 (d, J = 8,1 Hz, 

2H20,22),  7.20 à 7.15 (m, 3H12,13,14), 6,98 à 6,95 (m, 2H11,15), 6,84 (d, J = 8,0 Hz, 1H6), 5,10 

(dd, J = 4,4, 8,0 Hz, 1H5), 4,90 (sl, 1H9a), 4,81 (sl, 1H9b), 3,96 (d, J = 12,9 Hz, 1H2a), 3,93 

(d, J = 12,9 Hz, 1H2b), 3,67 (d, J = 12,9 Hz, 1H4) , 1,97 (s, 3H24), RMN 13C (100 MHz, 

CD2Cl2) δ ppm 144,6 (C6), 142,8 (C10), 141,4 (C3), 134,8 (C21), 130,1 (C18), 128,6 (C20,24), 

128,2 (C12,14), 127,7 (C19,23), 127,0 (C11,15), 126,5 (C13), 113,7 (C9), 110,7 (C5), 48,3 (C2), 

45,4 (C10), 21,7 (C24) m/z théorique pour C19H19NO2NaS [M+Na]+ 348,10342 

expérimentale 348,1035  

III.3.2)Tert-butyl 3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1 (2H) -carboxylate 3b : 

 

L'amine N-Boc propargylique 2b (50 mg, 0,322 mmol) avec l'alcool cinnamique 1a (1,2 

éq, 0,376 mmol) dans du THF (0,7 ml). sont traités selon le protocole général 

précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant comme 
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éluant éther de pétrole / Et2O (70/30) a donné le composé 3b sous forme d'huile incolore 

d'un mélange d'isomères dans un rapport de 3: 2 en raison du groupe protecteur Boc (76 

mg, 87%) RMN 1H (400 MHz, CD2Cl2) δ pm 7,32 à 7,22 (m, 5H13-17), 7,09 à 6,97 (2sl, 

1H6), 5,06 à 4,88 (m, 3H5), 4.20 à 4.11 (m, 1H11b), 4,08 (d, J = 3,6 Hz, 1H11a), 3,86 (d, J = 

13,6 Hz, 1H2), 1,50 (bs, 9Ht-But). RMN 13C (100 MHz, CD2Cl2) δ ppm 152,5 (I1, C = O) 

152,1 (I2, C = O), 148,0, 147,8, 143,6 (C12), 143,5 (C3), 128,7 (C14,16), 128,3 (C13,17), 126,9 

(C6), 125,1 (C15), 112,6 (I1, = CH2), 112,5 (I2, = CH2), 106,4, 106,1, 81,25 (C9), 47,4 (C4), 

46,3, 45,8, 45,7, 28,4 (Ct-But). GC-MS: m/z (%): 271 (M+, 1%), 215, 200, 170, 142. 

C17H21NO2. 

III.3.3)- (3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1 (2H) -yl) (phényl) méthanone 3c :

 

On fait réagir l'amine N-(prop-2-ynyl)benzamide 2c (50 mg, 0,314 mmol) avec l'alcool 

cinnamique 1a (1,2 éq, 0,41 mmol) dans le THF (0,6 ml). sont traités selon le protocole 

général précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant 

comme éluant le EP / Et2O (70/30) a donné le composé 3c huile incolore, 61 mg (70%). 

RMN 1H (400 MHz, CD2Cl2) δ ppm 7,52 à 7,43 (m, 5H17-21), 7,35 à 7,23 (m, 5H11-15), 6,73 

à 6,70 (m, 1H6), 5.16 à 5.14 (m, 1H5), 5,00 à 4,93 (m, 2H9), 4,48 (d, J = 13,4 Hz, 1H4), 

4.18 à 4.16 (m, 1H2a), 4,11 (d, J = 13,4 Hz, 1H2b). RMN 13C (100 MHz, CD3OD) δ ppm 

171,0 (C7), 144,0 (C10), 143,7 (C3), 135,9 (C19), 131,9 (C13), 129,8 (C18,20), 129,6 (C12,14), 

129,2 (C11,15), 129,1 (C17,20), 128,8 (C6), 127,9 (C13), 114,0 (C5), 111,3 (C9), 47,3 (C2), 47,0 

(C4). m/z théorique. pour C19H17NONa [M+Na]+ 298,12078, expérimentale 298,1207. 
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III.3.4)3-méthylène-4- (4-nitrophényl) -1-tosyl-1,2,3,4-tétrahydropyridine 3d : 

 

On mélange l'amine N-tosyl propargylique 2a (50 mg, 0,239 mmol) avec le 4-

nitrocinnamique alcool 1a (1,2 éq, 0,286 mmol) dans le THF (0,5 ml), sont traités selon le 

protocole gén éral précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice 

en utilisant comme éluant l'éther de pétrole / Et2O (50:50) a donné le composé 3d sous 

forme d'huile incolore, 57 mg (65%). RMN 1H (400 MHz, C6D6) δ ppm 7,65 (d, J = 8,6 

Hz, 2H12,14), 7,58 (d, J = 8,2 Hz, 2H18,22), 6,90, (dd, J = 1,6, 8,1 Hz, 2H11,15), 6,72 (d, J = 

8,2 Hz, 2H19,21), 6,42 (d, J = 8,6 Hz, 1H6), 4,49(s, 1H9a), 4,47 (dd, J = 4,4, 8,1 Hz, 1H5), 

4,30 (sl, 1H9b), 3,80 (d, J = 13,0 Hz, 1H4), 3,50 (d, J = 13,0 Hz, 1Ha2 ), 3,30 (d, J = 3,5 Hz, 

1H2b), 1,88 (s, 3H25), RMN 13C (100 MHz, C6D6) δ ppm 149,3 (C10), 147,1 (C13), 143,8 

(C3), 140,0 (C20), 135,4 (C6), 129,7 (C17), 128,6 (C19,21), 128,1 (C18,22), 127,6 (C11,15), 123,4 

(C12,14), 114,0 (C5), 107,9 (C9), 47,9 (C2), 44,7 (C4), 21,0 (C25), m/z théorique pour 

C19H18N2O4NaS [M+Na]+ 393,0885, expérimentale 393,0884  

III.3.5)5-méthyl-3-méthylène-1-tosyl-1,2,3,4-tétrahydropyridine 3e 

 

On mélange l'amine N-tosyl propargylique 2a (50 mg, 0,239 mmol) avec le 2-méthylprop-

2-én-1-ol 1c (5 éq, 1,19 mmol) dans le THF (1 mL), sont traités selon le protocole général 

précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant le 

système DCM / éther de pétrole / Et2O (80:10:10) comme éluant a donné le composé 3e 

comme huile incolore (53 mg, 84%), RMN 1H (400 MHz, CD3OD) δ ppm 7,64 (d, J = 8,1 
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Hz, 2H13,17), 7,35 (d, J = 8,1 Hz, 2H14,16), 6,40 (sl, 1H6), 4,82 (s, 1Ha9), 4,81 (s, 1 Hb9), 3,83 

(s, 2H2), 2,56 (s, 2H4), 2,41 (s, 9H18), 1,67 (s, 3H10), RMN 13C (100 MHz, CD3OD) δ ppm 

145,2 (C3), 138,5 (C15),136,2 (C12), 130,6 (C6), 128,5 (C14,16),120,8 (C13,17), 119,8 (C5), 

112,5 (C9), 50,5 (C2), 35,6 (C4), 21,4 (C18), 20,3 (C10), m/z théorique pour C14H17NO2NaS 

[M+Na]+ 286,0877, expérimentale 286,0876. 

III.3.6) (5-méthyl-3-méthylène-3,4-dihydropyridin-1(2H)-yl)(phenyl mehanone 3f : 

 

On mélange l'amine N- (prop-2-ynyl) benzamide (50 mg, 0,314 mmol) avec le 2-

méthylprop-2-én-1-ol (5 éq, 1,57 mol) dans le THF (1 mL), sont traités selon le protocole 

général précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant 

le système DCM / éther de pétrole / Et2O (80:10:10) comme éluant a donné le composé 3f 

comme une huile incolore 40,94 mg (61,22%). RMN 1H (400 MHz, CD3OD) δ ppm 7,49 à 

7,45 (t, J = 15,71Hz, 5H12-16), 6,23 (s, 1H6), 5.12 à 5.8 (d, J = 17,73Hz, 2 H9), 4,28 (s, 

1H2a), 2,86 (s, 1H2b) 1,87 à 1,74 (m, 2H4), 1,63 (s, 3H10) RMN 13C (100 MHz, CD3OD) 

170,66 (C7), 139,94 (C3), 131,74 (C11), 129,69 (C14), 129,12 (C13,15), 128,53 (C12,16), 

123,01 (C6), 118,45 (C5), 112,72 (C9), 48,32 (C2), 36,49 (C4), 20,25 (C10), m/z théorique 

pour C14H15NONaS [M+Na] + 236,01811, expérimentale 236,01723. 

III.3.7)Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-dihydropyridine-1(2H)-carboxylate 3g :  
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On fait réagir l'amine N-Boc propargylique (50 mg, 0,322 mmol) aves le 2-méthylprop-2-

én-1-ol (5 éq, 1,19 mol) dans le THF (1 ml), sont traités selon le protocole général 

précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant DCM / 

EP / Et2O (80:10:10) comme éluant a donné le composé 3g comme huile incolore 45.30 mg 

(67,32%). RMN 1H (400 MHz, CD3OD) δ ppm 6,56 à 6,51 (d, J = 23,37Hz, 1 H6), 4,99 à 

4,97 (d, J = 7,82Hz, 2H11), 3,63 (d, J= 2Hz, 2H2), 2,74 (s, 2H4), 1,69 (s, 3H12),1,48 (s, 9Ht-

But). RMN 13C (100 MHz, CD3OD) δ ppm 144.55 (C7), 121,26 (C3) 120,84 (C6), 111,69 

(C11), 82,07 (C5) 36,15 (C9), 36,00 (C2), 34,92 (C4), 20,37 (Ct-But), 16,08 (C12). m/z 

théorique pour C12H19NO2NaS [M+Na] + 232.091, expérimentale 232.0871. 

III.3.8)2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl-1-4a tosylpiperidine 3h 

 

On mélange l'amine N-tosyl propargylique 2a (50 mg, 0,239 mmol) avec l'alcool 

cinnamique 1a (1,2 éq, 0,288 mmol) dans le MeOH (0,5 ml), sont traités selon le protocole 

général précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant 

comme éluant le système  EP/ Et2O (70/30) a donné le composé 4a sous forme d'huile 

jaune d'un mélange de diastéréoisomères 93/7 (70 mg, 82%). RMN 1H (400 MHz, C6D6) δ 

ppm 7,74 (d, J = 8,2 Hz, 2H20,24), 7,06 à 6,98 (m, 3H12,14,16), 6,79 à 6,77 (m, 4H21,23,13,15), 

5,26 (t, J = 0,5 Hz, 1H17a), 4,59 (sl, 1H17b), 4,27 (d, J = 14,3 Hz, 1H2), 4,10 (sl, 1H6a), 3,84 

(d, J = 14,3 Hz, 1H6b), 3,74 à 3,70 (m, 1H4), 3,23 (s, 3H10), 1,89 (s, 3H25), 1,84 (ddd, J = 

2,0, 4,1, 13,2 Hz, 1H3a), 1,59 (dt, J = 3,2, 13,1 Hz, 1H3b), RMN 13C (100 MHz, C6D6) δ 

ppm 144,8 (C5), 142,8 (C11), 141,3 (C22), 138,9 (C19), 129,5 (C21,23), 128,8 (C13,15), 128,6 

(C12,16), 127,8 (C20,24), 127,0 (C14), 111,8 (C17), 84,8 (C2), 55,0 (OCH3), 47,6 (C6), 42,0 

(C4),36,7 (C3), 21,0 (C25). m/z théorique pour C20H23NO3NaS [M+Na]+ 380,12964, 

expérimentale 380,1289. 
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III.3.9)tert-butyle 2-méthoxy-5-méthylène-4-phénylpipéridine-1-carboxylate 3i : 

 

On fait réagir l'amine N-Boc propargylique 2b (50 mg, 0,322 mmol) avec l'alcool 

cinnamique 1a (1,2 éq, 0,387 mmol) dans le MeOH (0,6 ml), sont traités selon le protocole 

général précédemment décrit. Une chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant 

comme éluant l'éther de pétrole / Et2O (70/30) a donné le composé 4b huile incolore, 62 

mg (64%), sous forme de deux isomères en raison du groupe protecteur BOC (63/37 ratio) 

dans un rapport de diastéréoisomère 90/10. RMN 1H (400 MHz, CD2Cl2) δ ppm 7.11-7.07 

(t, J=12.63Hz, 2H15,17),7.06-7.04(d, J=6.73Hz, 1H16)7.00-6.89(d, J= 6.61Hz, 2H14,18) 

4.83(s, 1Ha19),4.28-4.25(m, 1Hb19) 3.85-3.73(m, 1H2), 3.24 (s, 1Ha6), 3.12 (s, 1Hb6), 3.10 

(s, 3H12), 2.63-2.59 (m, J=15.85Hz, 1H4),2.05-2.00 (m, 1Ha3), 1.92-1.88 (m, 1Hb3), 1.42 (s, 

9Ht-But)
 RMN 13C (100 MHz, CD2Cl2) δ ppm 155,0 (C7), 146,9 (C5), 141,9 (C13), 128,6 

(C15,17), 127,0 (C14,18), 126,8 (C16), 103,7 (C19), 82,0 (C2), 79,6 (C9), 54,8 (C12), 37,8 (C4), 

34,5 (C6), 31.28 (C3), 28,4 (Ct-But), m/z théorique pour C18H25NO3NaS ([M+Na]+ 326,1732, 

expérimentale 326,1728. 

III. 4. Procédure générale pour la synthèse des acétals 5 :  

Dans un tube de pression séché sous une atmosphère inerte, l'amine propargylique  2a (5% 

en moles) et {[Ru(Cp*)(CH3CN)3] PF6} (1% en moles) ont été dissous dans le méthanol ou 

l'éthanol (1 ml) suivi par l'ajout d'alcool  cinnamique 1a (1,0 éq). La solution résultante a 

été agitée à 100°C pendant une nuit. Après concentration sous vide, le mélange brut a été 

purifié par chromatographie sur une colonne rapide pour donner l'acétal 5 comme produit. 
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III. 4.1-(3,3-diméthoxypropyle) benzène 5a [90] : 

 

On mélange l'alcool cinnamique 1a (50 mg, 0,239 mmol) et de MeOH (1 mL). Une 

filtration sur gel de silice en utilisant EP / Et2O (80:20) comme éluant a donné le composé 

5a avec un rendement de 90%. RMN 1H (400 MHz, C6D6) δ ppm 7,12 à 6,98 (m, 5H2-6), 

4,18 (t, J = 5,6 Hz, 1H9), 3,15 (s, 6H11,13), 2,48 (t, J = 8,15 Hz, 2H7), 1,74 -1,69 (m, 2H8). 

III. 5. (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin-3-yl) methanol 6a :   

 

Le borane dimethyl sulfide (BH3: DMS), (C = 1 M, 0,3 ml) a été ajoutée lentement à une 

solution contenant du 2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl-1-tosylpiperidine 4a (30 mg, 0,08 

mmol) dans le THF (0,5 ml) à 0°C, le mélange résultant a été agité pendant 2 heures. H2O2 

(30%, 0,08 ml) et NaOH (3 N, 0,08 ml) ont été séquentiellement ajoutés sous agitation 

pendant 3 h à température ambiante. Une extraction avec du H2O et du CH2Cl2 x 3 suivie 

d'un séchage sur du sulfate de sodium, après une concentration on obtient une huile brute 

qui a été en outre purifiée par chromatographie sur colonne de gel de silice en utilisant 

comme éluant éther de pétrole / Et2O (80:20) pour donner le composé 6a sous forme 

d'huile jaune (24 mg, 76%) dans un rapport stéréoisomère de 75: 19: 6 (seul le composé 

majeur est décrit), RMN 1H (400 MHz, C6D6) δ ppm 7,74 (d, J = 8,1 Hz, 2H21,25), 7.10 à 

7.1 (m, 3H14,22,24) , 6,82 à 6,77 (m, 4H12,13,15,16), 5,34 (t, J = 0,4 Hz, 1H18), 4,04 (d, J = 13,0 

Hz, 1H2), 3,44 (t, J = 10,5 Hz, 1Ha17), 3,33 (td, J = 4,0, 13,0 Hz, 1Hb17), 03.28 à 03.20 (m, 

1H4), 3.14 à 3.16 (m, 2H6), 2,95 (s, 3H10), 1,92 à 1,82 (m, 1H5), 1,87 (s, 3H26) , 1,79 à 1,68 
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(m, 2H3), RMN 13C (100 MHz, C6D6), δ ppm 142,8 (C11), 142,5 (C23), 138,7 (C20), 128,1 

(C22,24), 127,2 (C12,16,21,25), 126,2 (C15,13), 126,1(C14),84,3 (C2), 56,0 (C17), 53,9 (C10), 41,2 

(C6), 36,4 (C5), 35,1 (C3), 28,6 (C4), 19,7 (C26), m/z théorique pour C20H25NO4NaS 

[M+Na]+ 398,14020, expérimentale 398,1403. 

III. 6. Mode opératoire général pour la semi-hydrogénation de 3a: (3R, 4S)-3-methyl-

4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine (7a) : 

 

Dans un réacteur de 20 ml, contenant du 3-méthylène-4-phényl-1-tosyl-1,2,3,4-

tétrahydropyridine 3a (30 mg, 0,09 mmol), du THF (2 ml) a été ajouté, suivi par l'addition 

de { Ru(Cp*)(CH3CN)3] PF6} et l'additif (5% en moles). L'autoclave a été scellé, et a été 

évacué et rempli avec de l'argon trois fois rapidement, puis s'est terminée avec le vide. 

L'hydrogène moléculaire est introduit dans le réacteur à la pression indiquée. Ensuite, le 

mélange a été agité à la température mentionnée. Après 15 heures, on refroidit l'autoclave 

jusqu'à la température ambiante et l'hydrogène a ensuite été soigneusement libérée, la 

conversion a été déterminée par CPG, GC-MS et RMN 1H du brut. Une chromatographie 

sur gel de silice en utilisant comme éluant le système EP / Et2O (80:20) a donné le 

composé 7a sous forme d'huile jaune,  22,5 mg (75%), (seulement le composé cis est 

décrit) RMN 1H (400 MHz, C6D6) δ ppm 7,68 (d, J = 7,8 Hz, 2H18,22), 7,06 à 6,92 (m, 

4H12,14,19,21), 6,79 à 6,75 (m, 3H11,13,15), 6,60 (d, J = 6,9 Hz, 1H6), 4,77 (dd, J = 5,0 , 8,2 Hz, 

1H5), 3,39 (dd, J = 1,7, 10,9 Hz, 1H4), 2,86 (t, J = 5,0 Hz, 1H2a), 2,80 (t, J = 10,9 Hz, 

1H2b), 1,88 (s, 3H23 ), 1,76 à 1,68 (m, 1Ha3), 0,29 (d, J = 6,7 Hz, 3H9). RMN13C (100 MHz, 

C6D6) δ ppm 144,2 (C10), 143,2 (C20),140,8 (C17), 134,9 (C6), 129,6 (C19,21), 128,0 (C11,15), 

127,6 (C18,22), 126,9 (C12,14), 125,6 (C13), 109,1(C5), 46,7 (C2), 42,9 (C4), 31,1(C3), 21,0 

(C23), 15,3 (C9). m/z théorique pour C19H21NO2SNaS [M+Na]+ 350,11907, expérimentale 

350,119. 
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Le présent travail a été consacré, dans un premier lieu à l’étude de la composition chimique 

et des activités biologiques des huiles essentielles des deux espèces sahariennes: Pistacia 

atlantica Desf. et Ferula vesceritensis Coss. & Dur. recueillies aux environs de Ghardaïa. 

En ce qui concerne la composition chimiques des huiles essentielles extraites des feuilles et 

des fleurs de Pistacia atlantica, les analyses GC et GC-MS ont montré la présence de l'α-

pinène (PAFe18.41%, PAFl 30%), le limonène (PAFe 5,90%, PAFl 8,94%) et le 

spathulenol (PAFe 10.67%) comme constituants majoritaires en plus de certains autres 

composés majeurs comme l'α-phellandrène (PAFe 8.93%, PAFl 11.09%),  le β-

phellandrène (PAFe 5.49%, PAFl 13.45%), l'α-terpinène (PAFe 17.32%), le β-élemène 

(PAFe 7.50%), le γ -gurjunène (PAFe 0.06%), le germacrène-B (PAFl 6.17% ) qui sont 

rapportés ici en tant que composants majoritaires pour la première fois dans les huiles 

essentielles du genre Pistacia.  

Les huiles testées ont inhibé à la fois la croissance des bactéries à Gram (+) et Gram (-). 

L'activité la plus élevée se reflète contre Escherichia coli ATCC 25922, Staphylococcus 

aureus ATCC 43300, Salmonella typhimurium, S. aureus et  E. coli à des CMI variant entre 

16 et 80 µg/mL. 

Le potentiel antiradicalaire des huiles essentielles de P. atlantica a été déterminé en utilisant 

le β-carotène- acide linoléique, le DPPH, l'ABTS•+, le métal chélate et le test du CUPRAC. 

Les résultats ont montré que les huiles essentielles testées possèdent une excellente activité 

antioxydante avec des CI 50 proches de celles des standards utilisés. 
L’évaluation de l’activité anticholinestérase des huiles essentielles des feuilles et des  fleurs 

de P. atlantica Desf. a été réalisée par l’utilisation des  deux enzymes acétylcholinestérase 

et butylcholinestérase. Les deux huiles essentielles ont présenté une activité inhibitrice 

modérée de l’AChE et de BChE, en comparaison avec la galantamine. Les résultats 

présentés dans cette étude sont les premières informations sur cette activité. Cependant des 

études plus profondes devraient être faites. 

Pour les huiles essentielles extraites de Ferula vesceritensis Coss. & Dur., les analyses GC 

et GC-MS ont révélé la présence de 42 composés pour FF, 37 composés pour FS, 48 

composés pour TF et 36 composants pour TS.  
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Les composants majoritaires des huiles essentielles de F. vesceritensis sont l'α-pinène (FF 

32%, FS 16.1%, FS 11.5%, TS 17.4%), le β-pinène (TF 8.1%, TS 8.90%), l'α-phellandrène 

(FF 8.5%, FS 24.3%), le fenchylacétate (FF 10.4%, TF 7.3%, TS 8.8%), l'elixène (FS 

6.3%, TF 5.4%), l'aristolène (FF 5.4%, TF 7.2%, TS 6.8%), le caryophyllène oxide (TF 

7.6%) et le carotol (FF 13.9%, FS 6.7%, TF 18.8%, TS 10.8%).  

Il est important de mentionner que c'est la première fois pour le genre Ferula que l'α-

phellandrène, le fenchylacétate, l'elixène, l'aristolène et le carotol ont été trouvés comme 

composants majoritaires. 

En résumé, l'activité antibactérienne de ces huiles a été testée en utilisant la méthode de 

diffusion sur disque vis-à-vis de 9 microorganismes: Escherichia coli ATCC 25922, 

Escherichia coli, Staphylococcus aureus ATCC 43300, Staphylococcus aureus, 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter 

aerogenes, Klebsiella pneumoniae et Morganella morganii. La meilleure activité 

antibactérienne a été observée contre six souches: Staphylococcus aureus ATCC 43300, 

ATCC 27853, Pseudomonas aerugina, Escherichia coli ATCC 25922, Morganella 

morganii, Staphylococcus aureus et Escherichia coli. Donc nous pouvons conclure que les 

huiles étudiées ont un effet antibactérien de large spectre contre la plupart des souches 

bactériennes étudiées. 

 

Dans la seconde partie du présent travail, nous avons apporté notre contribution au 

développement de la synthèse de nouveaux dérivés pipéridiniques catalysée par le [Ru], 

après avoir optimisé les conditions réactionnelles nous avons obtenu les molécules ciblées 

avec de bons rendements en produits isolés et des conditions relativement douces en 

éliminant seulement de l'eau. En deuxième étape notre système catalytique nous a permis 

de montrer qu'il est possible de réaliser des réactions d'hydrogénation de haute sélectivité 

en tandem, nous avons pu  synthétiser 12 nouveaux dérivés pipéridiniques en utilisant une 

méthode aisée, et montré que le couplage oxydant sélectif entre les alcools allyliques et les 

amines propargyliques peut être étendu à des dérivés d'alcool cinnamique et d'alcools 

allyliques substitués en position 2. Cette méthodologie permet l'accès à des dérivés ayant 

des structures proches de celles de dérivés pipéridiniques connus par leurs intérêts 

biologiques. 
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Figure A1: Spectre RMN 1H de l'alcool cinnamique (400 MHz, CDCl3). 
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 Figure A2 : spectre RMN 1H du composé 1a: 4-methyl-N-(prop-4-nyyl)benzenesulfonamide (400 MHZ, CDCl3). 



168 

 

 

 Figure A3: Spectre RMN 13C du composé 1a: 4-methyl-N-(prop-4-nyyl)benzenesulfonamide (100 MHz, CDCl3). 
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Figure A4: Spectre RMN 13C du composé 1b: Tert-Butyl Prop-2-ynylcarbamate (100 MHz, CDCl3). 
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 Figure A5: Spectre RMN 1H du composé 1C: N-(prop-2-ynyl)benzamide (400 MHz, CDCl3). 
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 Figure A6: Spectre RMN 13C du composé 1c: N-(prop-2-ynyl)benzamide (100 MHz, CDCl3).  



172 

 

 

Figure A7: Spectre RMN 1H du composé 3a: 3-methylene-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine (400 MHz, CD2Cl2).   
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Figure A8: Spectre RMN 13C du composé 3a: 3-methylene-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine (100 MHz, CD2Cl2).   
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Figure A9: Spectre RMN 1H du composé 3b: tert-butyl 3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1(2H)-carboxylate (400 MHz, 
CD2Cl2). 
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Figure A10: Spectre RMN 13C du composé 3b: tert-butyl 3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1(2H) -carboxylate (100 
MHz, CD2Cl2). 
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Figure A11: Spectre RMN 1H du composé 3c: (3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1 (2H) -yl) (phényl) méthanone  

(400 MHz, CD2Cl2). 
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Figure A12: Spectre RMN 13C du composé 3c: (3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1 (2H) -yl) (phényl) méthanone  
 (100 MHz, CD2Cl2).  
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Figure A13: Spectre RMN 1H du composé 3e: 5-méthyl-3-méthylène-1-tosyl-1,2,3,4-tétrahydropyridine (400 MHz, CD3OD). 
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Figure A14: Spectre RMN 13C du composé 3e: 5-méthyl-3-méthylène-1-tosyl-1,2,3,4-tétrahydropyridine (100 MHz, CD3OD).  
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Figure A15: Spectre RMN 1H du composé 3f: (5-methyl-3-methylene-3,4-dihydropyridin-1(2H)-yl)(phenyl)methanone (400MHz, 
CD3OD). 
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Figure A16: Spectre RMN 13C du composé 3f: (5-methyl-3-methylene-3,4-dihydropyridin-1(2H)-yl)(phenyl)methanone (100MHz, 
CD3OD).  
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Figure A17: Spectre RMN 1H du composé 3g: Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-dihydropyridine-1(2H)-carboxylate (400 
MHz, CD3OD). 



183 

 

 
Figure A18: Spectre RMN 13C du composé 3g: Tert-butyl 5-methyl-3-methylène-3,4-dihydropyridine-1(2H)-carboxylate (100 

MHz, CD3OD). 
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Figure A19: Spectre RMN 1H du composé 3h: 2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl-1-4a tosylpiperidine (400 MHz, C6D6)  
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Figure A20: Spectre RMN 13C du composé 3h: 2-méthoxy-5-méthylène-4-phényl-1-4a tosylpiperidine (100 MHz, C6D6) 
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Figure A21: Spectre RMN 1H du composé 3i: Tert-butyl 3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1 (2H) -carboxylate (400 
MHz, CD2Cl2)  
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Figure A22: Spectre RMN 13C du composé 3i: Tert-butyl 3-méthylène-4-phényl-3,4-dihydropyridine-1(2H) -carboxylate (100 
MHz, CD2Cl2)  
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 Figure A23: Spectre RMN 1H du composé 6a: (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin-3-yl) methanol (400 MHz, CD2Cl2)  
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Figure A24: Spectre RMN 13C du composé 6a: (6-méthoxy-4-phényl-1-tosylpiperidin-3-yl) methanol (100 MHz, CD2Cl2)  
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Figure A25: Spectre RMN 1H du composé 7a: (3R,4S)-3-methyl-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine (400 MHz, CD2Cl2). 
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Figure A26: Spectre RMN 13C du composé 7a: (3R,4S)-3-methyl-4-phenyl-1-tosyl-1,2,3,4-tetrahydropyridine (100 MHz, CD2Cl2). 
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Abstract 
 

In a first part we studied the chemical composition and biological activities  of  Pistacia 

atlantica Desf. and  Ferula vesceritensis Coss. & Dur. The GC and GC-MS analyses 

showed that the essential oils of P. atlantica are rich in α-pinene, limonene and spatulenol, 

while  β-phellandrene, α-terpinene, β-elemene, γ-gurjunene and germacrene-B were found 

as major components, for the first time for the essential oils of the genus Pistacia.  

α-Pinene and β- pinene were predominant  in the essential oils of Ferula vesceritensis; 

however the first time that α-phellandrene, fenchylacetate, elixene, l'aristolene and cartol 

were found as main components in the essential oils of the genus Ferula. The both essential 

oils of  P. atlantica. and  F. vesceritensis exhibited a good antibacterial activity against 

clinical isolated bacteria and food borne pathogens. The essential oils of P. atlantica 

possess an important antioxidant effect which were determined using β-carotene-linoleic 

acid, DPPH- and ABTS•+ -scavenging activities, metal chelating effect and CUPRAC 

assays. The essential oils showed a moderate  anticholinestérase activity compared with 

galantamin for the inhibitory activity of  principal enzymes of Alzheimer’s disease AChE 

and BChE.    

In a second  part, we synthesized 12 new piperidine derivatives, which  have been achieved 

through [Cp*Ru]-catalyzed intermolecular coupling of allylic alcohols and propargylic 

amides with water as the only side product, and  demonstrated that the selective 

oxidativecoupling cinnamyl alcohol derivatives and 2-substituted allylic alcohols. This 

methodology allows the access to  3,4- and 3,5-disubstituted enamides as valuable 

scaffolds for the preparation of 3-methylpiperidine derivatives through selective [Cp*Ru] 

catalyzed alkene hydrogenation. 

Keywords: Pistacia atlantica Desf., Ferula vesceritensis Coss. & Dur., antioxidant, 

anticholinesterase, antibacterial, oxidative coupling, enamides, hydrogenation, hydrobration, 

piperidines 



Résumé 
 

Dans une première partie, nous avons étudié la composition chimique et les activités 

biologiques des huiles essentielles de Pistacia atlantica Desf. et Ferula vesceritensis Coss. 

& Dur. les analyse GC et GC-MS ont montré que les huiles essentiels de P. atlantica sont 

riches en α-pinène, limonène et en spatulenol, cependant le β-phellandrène, l'α-terpinène, le 

β-élémène, le γ-gurjunène et le germacrène-B sont rapportés ici en tant que composants 

majoritaires, pour la première fois, dans les huiles essentielles du genre Pistacia. Pour les 

huiles essentielles de F. vesceritensis l'α-pinène et le β-pinène dominent la composition 

chimique Par ailleurs, c'est la première fois que l'α-phellandrène, le fenchylacétate, 

l'elixène, l'aristolène et le cartol sont trouvés comme composants majoritaires dans les 

huiles essentielles du genre Ferula. Les huiles essentielles extraites des deux plantes ont  

inhibé la croissance des micro-organismes cliniquement isolés et des agents pathogènes 

d'origine alimentaire. Les huiles essentielles de P. atlantica possèdent un pouvoir 

antioxydant important, ce dernier a été déterminé en utilisant le β-carotène- acide 

linoléique, le DPPH, l'ABTS•+, le métal chélate et le test du CUPRAC. Les huiles 

essentielles de P. atlantica ont présenté une activité inhibitrice modérée de l’AChE et de 

BChE, en comparaison avec la galantamine. Les résultats présentés dans cette étude sont 

les premières informations sur l'activité anticholinéstérase des huile essentielles du genre 

Pistacia. 

Dans une deuxième partie, nous avons synthétisé 12 nouveaux dérivés pipéridiniques, par 

couplage oxydant sélectif entre les alcools allyliques et les amines propargyliques. Cette 

réaction peut être étendue à des dérivés d'alcool cinnamique et d'alcools allyliques 

substitués en position 2. Cette méthodologie permet l'accès aux ènamides 3,4- et 3,5- 

disubstitués qui peuvent être utilisés comme échafaudages précieux pour la synthèse des 

dérivés de 3-méthylpipéridines à travers l'hydrogénation sélective d'alcène pré-catalysée 

par [Ru(Cp*)].  

Mot clés: Pistacia atlantica Desf., Ferula vesceritensis Coss. & Dur., antioxydante, 

anticholinestérase , antibactérienne, couplage oxydant, énamides, pipéridines, 

hydroboration, hydrogénation. 


