Chapitre III:                                                                Activités et applications des coumarines






  1. Activités biologiques des coumarines


 Les coumarines ont plusieurs activités biologiques, ce sont des anticoagulants comme le dicoumarol  qui a une action antivitamine  k. 
            L'exuloside est un tonique veineux, il accroît la résistance et diminue la perméabilité des capillaires sanguins. (Paris et Moyse, 1981).

Les coumarines sont également des anti-inflammatoires, elles ont une action antioedémateuses (Mabry et Ulbelen, 1980), car elles sont utilisées pour le traitement de lymphodoéme (Kirkiacharian, 1991), et aussi l'insuffisance veinolymphatique (Bruneton, 1999).

Les pyranocoumarines sont des antispasmodiques (Paris et Moys, 1981), la visnadine a une propriété vasodilatatrice couranorienne et a une action favorable sur les troubles de la sénescence cérébrale (Bruneton, 1999). 

2. Applications des coumarines

2.1. Applications thérapeutiques

    Activité anticoagulante
            Les anticoagulants à base de coumarine, sont prescrits après une crise cardiaque ou pour la prévenir en cas de risque accru. Ils peuvent aussi réduire les risques de thrombose, soit la formation de caillots dans les veines et les artères entravant la circulation sanguine. Ils agissent en diminuant la synthèse des facteurs de coagulation vitamine K dépendant (facteurs, VII,IX et X) ainsi que des inhibiteurs (protéine C et S).   

         Ces anticoagulants, ont une adsorption intestinale très élevée et une fixation aux protéines élevée, de l'ordre de 97% seul leurs fraction libre est active, leurs métabolisme est essentiellement hépatique, leurs élimination est urinaire. 
     L'hémorragie est la complication majeure de ces anticoagulants, donc la surveillance régulière des traitements est indispensable car plusieurs médicaments sont successibles d'interfèrent avec ces anticoagulants, soit en potentialisant leurs action, soit en l'inhibant. 
           Les régimes alimentaires équilibrés durant le traitement doit être respecté, il faut é éviter la consommation d'aliments ayant une tenneur particulièrement élevée en vitamine k: broclis, carottes, épinard, choux, foie, tomate, (Kirkiacharian, 1991).
  Traitement de lymphœdème 
           Le lymphœdème est l'accumulation du liquide lymphatique dans les éspaces interstitielles, surtout dans la graisse sous cutanée, suite à une rupture du système lymphatique, de l'inflammation chronique et de la fibrose.

 
 Récemment, le traitement pharmacologique de lymphœdème par l'utilisation des coumarines a reçus beaucoup d'attention.

La coumarine réduit le lymphoedème en stimulant les macrophages du corps, ce qui favorise la décomposition des protéines du liquide lymphatique.

            La diminution de l'excès de protéines entraîne une diminution de la rétention du liquide , ce qui diminue l'oedeme. Bien que l'action de ces médicaments à base de coumarine soit lente, il a été démontré qu'ils diminuent le lymphœdème ainsi que l'inflammation chronique sur une période de 6 mois. (Kirkiacharian, 1991).

2.2. Applications industrielles
2.2.1. En cosmétique
Dans la fabrication des parfums
            Les coumarines sont présentent dans de nombreux parfums, dans des savons  parfumé et aussi dans les huiles de massage car elles donnent aux compositions une touche orientale grâce a son odeur veloutée et ambrée. (Langley, 2004).

 Dans la fabrication des crèmes anti-solaires
          Les produits naturels telle que l'huile essentielle de bergamote riche en furanocoumarines, sont autorisés comme photodinamisants dans les produits solaires, ils augmentent le nombre de mélanocytes et accroissent la production de mélanine: c'est à ce titre qu'ils assurent une meilleure protection contre les radiations ultraviolettes, toutefois leur utilisation dans les produits de bronzage et crème anti-solaire (Bruneton, 1993).
2.2.2. En alimentation
          La Fève de Tonka contient essentiellement de la coumarine, elle est utilisée dans l'alimentation pour fournir les arômes de vanille et de caramel, mais a utilisée en faible quantité (Langley.2004), l'huile de bergamote est également utilisée pour parfumer le thé (Hopkins, 2003)

            La législation Française prenant compte la directive Européenne de 1988, précise que la teneure résiduelle en coumarine dans les denrées alimentaires doit être inférieure à 2 mg/ kg.

            Dans le cas particulière des caramels et confiserie au caramel, la limite est porté à10 mg/ kg.

            Elle est de 50mg/ kg dans le cas des gommes à mâcher.  (Bruneton, 1999).
 2.2.3. En agriculture
            Les agriculteurs utilisent des raticides (Mort-aux-rats) contenants des dérivées de coumarine comme  la warfarine, diphacinon, bromadiphacon), ce poison est utilisé contre les rats et les souris. 
2.2.4. Autres applications 

         Les coumarines sont également des composants de l'huile de bergamote, qui est utilisé pour parfumer le tabac (Hopkins, 2003).
3. Toxicité des coumarines

           Certaines coumarines sont toxiques comme les furanocoumarines  (psoralène, xanthotoxine, bergaptèn) qui ont des propriétés photosensibilisantes et  sont responsables de phénomènes d'allergie, et de dermatose chez les personnes qui manipulent les plantes qui les renferment (Paris et  Moyse, 1981).

           Des dérivées de coumarines comme le dicoumarol sont présentent dans le foin moisi qui peut provoquer chez le bétail des hémorragies fatales en le consommant, la warfarine est également un raticide (Hopkins, 2003).

           Quelque coumarines biosynthétisées par des champignons inférieurs sont toxiques c'est le cas des aflatoxines cancérogènes. Ces toxines polycycliques biosythétiquement issue d'un déca-acetate, sont élaborées par diverses souches d'Aspergillus qui se développent lorsque les conditions de température et d'humidité le permettent, au cours du stockage de matières végétales, en particulier des arachides. Leurs absences doivent soigneusement être vérifiée dans les produits destinés à l'alimentation animal et humaine. (Bruneton, 1999) 
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