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Dans un  contexte où la France réfléchit à une proposition de loi  visant à rétablir le diplôme 

d’herboriste (111) suite à sa suppression en 1941, et où le repas gastronomique français est 

inscrit au patrimoine de l’UNESCO (112), les plantes favorisant la digestion, tels que le boldo 

ou (Peumus boldus Molina, 1782), présentent un nouvel intérêt.   

Le boldo, originaire du Chili, appartient à la famille des Monimiacées, inscrit sur la liste A de 

la Pharmacopée Française Xe édition (83), il fait l’objet de nombreuses monographies dont 

celles de la Pharmacopée Européenne (71) (feuille et son extrait sec). 

Les propriétés thérapeutiques auraient été découvertes par hasard en 1869 par un berger 

chilien, M. Navarro (114): certains de ses moutons atteints d’une maladie du foie auraient été 

renfermés dans un enclos fait avec des branches fraîches de boldo. Les animaux dévorèrent 

avec avidité les feuilles et l’écorce de leur bercail improvisé et, de suite, leurs malaises 

disparurent comme par enchantement. Depuis cette découverte la plante a été utilisée par les 

peuples indigènes du Chili pour les problèmes de foie, d’intestins et de vésicule biliaire. (85) 

Des fouilles archéologiques menées dans ce pays ont permis de découvrir que les usages 

culinaires et médicinaux des feuilles remonteraient à plus de 12.500 ans.  

Le mot Peumus vient de peumo, nom dérivant vraisemblablement de la langue du peuple 

indigène Mapuche du Chili. Le nom boldus rend hommage au botaniste espagnol Boldo.(107)  

Le boldo a été décrit pour la première fois par Molina en 1782 sous le nom de Peumus boldus. 

L’espèce prend par la suite différents noms tels que Ruiza fragans (Ruiz et Pavon, 1794), 

Peumus fragans (Persoon, 1807), Boldea fragans (de Jussieu, 1809), Boldoa fragans 

(Endlicher, Lindley, Gay), Peumus boldea (Tulasne) pour finalement reprendre sa 

dénomination initiale Peumus boldus (Baillon, 1869 (113)). (94) 

Suite à la guérison du troupeau, le boldo ne tarda pas à acquérir une réputation à l’étranger et 

est introduit en Europe vers 1870 pour y être étudié avec attention. 

Claude Verne, en collaboration avec Edouard Bourgoin (81), isole en 1872 l’huile essentielle et 

un alcaloïde qu’il nomme « boldine ». 

Il s’ensuit de nombreuses études in vitro et in vivo permettant de conforter les utilisations 

thérapeutiques de cette plante dont certaines sont validées par l’Agence du Médicament et la 

Commission E allemande. 

Après l’étude botanique et pharmacognosique du boldo, les actions pharmacologiques, les 

utilisations thérapeutiques et non thérapeutiques seront traitées dans cette thèse. 
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I - Classification botanique du boldo 

Le Boldo (Peumus boldus Molina, 1782) appartient à la famille des Monimiacées provenant 

de l’embranchement des Spermaphytes (sperma, graine et phyta, plantes) ou Spermatophytes 

ou encore Phanérogames qui détient les végétaux les plus perfectionnés du règne végétal : les 

plantes à graines. 

 

 I.1 Caractéristiques de la famille des Monimiacées (99) (118) 

Selon les classifications botaniques classiques pré-moléculaires, la famille des Monimiacées 

(Tableau I) sont des dicotylédones appartenant à l’ordre des Laurales, ordre qui comprend 

également les familles suivantes : Amborellaceae, Trimeniaceae, Gomortegaceae, 

Calycanthaceae, Idiospermaceae, Lauraceae et Hernandiaceae. 

 

Plantae, Tracheobionta (Plantes vasculaires) 

Embranchement : Spermatophyta (Plantes à graines) 

Sous-Embranchement : Angiospermae (Plantes à fleurs) 

Classe : Magnolopsida (Dicotylédones) 

Sous-classe : Magnoliideae 

Ordre : Laurales 

Famille : Monimiaceae 

Tableau I : Taxonomie des Monimiacées (118) 

 

À ce jour, elle compte 41 genres (dont le genre Peumus) et 450 espèces. Le genre est presque 

pantropical (Figure 1) mais il faut noter l’absence de cette famille en Inde et sa faible 

représentation en Afrique. 

 

Figure 1: Répartition mondiale des Monimiaceae(118) 
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Il s’agit d’arbres et d’arbustes ou de lianes persistants dont beaucoup produisent des huiles 

aromatiques. 

Les feuilles sont opposées, simples, à marge dentée ou entière et contiennent des cellules 

sphériques à huile essentielle dans le limbe. Certaines ponctuations du limbe peuvent être 

laticifères*.  

Les branches sont souvent aplaties au niveau des nœuds.  

L’inflorescence peut être axillaire (racèmes1*) ou terminale (rarement une fleur solitaire). Les 

fleurs, de petite taille, sont actinomorphes*, bi- ou unisexuées le plus souvent et présentent un 

réceptacle généralement très développé. Le périanthe* est généralement peu visible et 

composé de tépales sépaloïdes ou pétaloïdes. Dans les fleurs mâles, de nombreuses étamines* 

sont arrangées en spirale ou en verticille*, les filaments courts pouvant être nectarifères à la 

base et les anthères* dressées et à déhiscence longitudinale ou valvulaire. Les fleurs femelles 

possèdent de nombreux carpelles (jusqu’à plus de 2.000) uniovulés, sessiles* et libres ou 

insérés dans le réceptacle.  

Les fruits sont des drupes séparées ou des akènes plumeux, soit inclus dans le réceptacle 

charnu et persistant, soit exposés par de nombreux modes de fendage. Les graines sont à 

endosperme huileux. 

 

 I.2 Description de Peumus boldus  

Le genre Peumus est monoespèce : il ne contient que le boldo. Étymologiquement, le mot 

Peumus vient de «peumo», un nom dérivant vraisemblablement de la langue du peuple 

indigène Mapuche du Chili. Le nom boldus rend hommage au botaniste espagnol Boldo. 

 

  I.2.1 Description botanique du boldo (76)  (95) (119)  

Le boldo (Figure 2) est un arbuste dioïque* pouvant atteindre 8 mètres de haut, buissonnant, 

toujours vert, à branches grêles et étalées. Il présente une écorce fine, marron, se détachant du 

tronc par plaques arrondies et colorées. Les jeunes rameaux sont légèrement pubescents*. 

Les feuilles (Figure 3) opposées sont simples, entières, ovales, le plus souvent légèrement 

enroulées vers l’intérieur. Lorsqu’on les froisse, elles sont odorantes. Le pétiole est 

légèrement pubescent. Le limbe est coriace, sclérophylle*, vert foncé et glanduleux* sur la 

face supérieure, d’un vert plus clair sur la face inférieure. (107) 

 

                                                           
1
 Les mots suivis par le symbole * ont leur définition dans le glossaire 
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Figure 2: Planche botanique de Peumus boldus (Molina, 1782) (98) 
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Figure 3: Feuilles de Peumus boldus (107) ©C. Smagmulder Villa Thuret INRA PACA 

 

Les fleurs, réunies (par 5 à 12) en grappe de cymes axillaires et terminales sont pâles, 

jaunâtres ou blanches. Les fleurs mâles (Figure 4) mesurant de 2 à 3 centimètres de diamètre 

sont en forme de cloches à nombreuses étamines groupées en plusieurs verticilles; elles 

comprennent un périanthe de 10 à 12 lobules ondulés ou tordus. 

Les étamines sont insérées en plusieurs séries sur le réceptacle, les anthères petites et 

biloculaires sont portées par des filets velus à leur base. 

 

 

Figure 4 : Fleurs mâles de Peumus boldus (115)  ©Patricio Novoa ChileBosque 

 

Les fleurs femelles, plus petites, à lobes inégaux, sont constituées d’un périanthe entourant un 

pistil à plusieurs carpelles uniovulés et ovoïdes (Figure 5). 
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Figure 5 : Fleurs femelles de Peumus boldus (115) ©Patricio Novoa ChileBosque 

 

Le fruit est une drupe verte jaunâtre de taille et forme variable (Figure 6). La graine possède 

un albumen abondant et des cotylédons arrondis. 

 

Figure 6 : Drupe de Peumus boldus (115) ©Diego Alarcón ChileBosque 

 

 I.2.2 Répartition géographique du boldo(89) (100) 

Originaire de la partie du Chili qui bénéficie d’un climat méditerranéen, on rencontre le boldo 

en particulier sur les collines sèches et ensoleillés des provinces de Valparaiso, de Santiago et 

de Concepcion. Il a été  acclimaté en Europe à la fin du 19ème siècle dans les zones arides du 

bassin  méditerranéen (notamment en Italie et en Afrique du Nord), ainsi qu'en Amérique  du 

Nord (Californie). 

 I.2.3 Falsification du boldo(95) 

Le boldo peut être confondu avec Cryptocarya peumus (Molina) Nees (Famille des 

Lauraceae), à odeur et distribution géographique identiques à celles de Peumus boldus. Ses 

feuilles sont légèrement plus grandes et leur bord, toujours sinueux et recourbé, n’est que peu 
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enroulé. Les protubérances et les poils en bouquets sont absents ; en revanche, comme chez le 

boldo, les cellules sécrétrices à huile essentielle sont présentes. 

 

II -  Culture, récolte et production du boldo 

 II.1 Culture : les exigences du sol et les conditions climatiques (58) (107) (108) (109) 

Le boldo exige un climat de type méditerranéen. Il pousse spontanément dans les régions 

centrales du Chili situées entre les latitudes 30° et 41°S et qui bénéficient d’un climat de type 

méditerranéen. Le sol favorable à sa culture est en général peu profond et rocailleux, de pH 

entre 5,6 et 7,5 et a besoin de précipitations entre 400 et 800 mm/an.  

Le boldo peut être exposé en plein soleil ou en sous-bois et pousse entre 500 et 1.000 m 

d’altitude. 

Il peut résister au gel jusqu’à environ -8°C et peut tolérer d’être occasionnellement recouvert 

de neige pendant quelques semaines par an. 

Récemment, des travaux de Vogel et coll. (58) ont portés sur les exigences de culture du boldo 

par rapport aux conditions de luminosité, d’humidité du sol et de la densité de plantation. La 

matière végétale peut être obtenue par la germination de graines provenant de populations de 

boldo sélectionnées, les semis sont transplantés au champ au bout  d’environ un an et les 

feuilles peuvent être cueillies à partir de la deuxième saison.  

Le boldo cultivé nécessite d’être au moins irrigué à 20% de la capacité au champ 

(représentant  la capacité de rétention maximale en eau d’un sol). Cependant, dans de telles 

conditions, la concentration en huile essentielle est moins importante que chez des plants plus 

irrigués. 

 

 II.2 Récolte du boldo  

  II.2.1 Date et mode de récolte (101) 

Les feuilles de boldo sont récoltées dans ses contrées originelles pendant la période estivale 

(de décembre à mars). Dans le meilleur des cas, les feuilles sont cueillies manuellement  sur 

des plants sauvages : les branches sont coupées à la base de l’arbuste, puis séchées ; les 

feuilles sont ensuite enlevées. 

Mais pour répondre aux demandes croissantes d’exportation et pour maintenir une production 

soutenue de feuilles de haute qualité sans détruire les populations naturelles, des travaux sont 

en cours sur les facteurs influençant la culture du boldo. Cela permettrait d’obtenir une 

meilleure productivité et de mécaniser la récolte. 

 



 

13 

 II.3 Production du boldo  

  II.3.1 Production mondiale (102) 

Plus de 2.000 tonnes de feuilles séchées de boldo sont exportées chaque année dans le monde. 

Les exportations chiliennes ont augmenté de 1.173 à 2.251 tonnes entre 2003 et 2009. Le 

Chili est le premier producteur de boldo, ses pays limitrophes (Argentine, Bolivie et Pérou) 

représentent aussi une part importante du marché. 

Une partie de la production est aussi retrouvée au Brésil et au Maroc. 

  II.3.2 Production européenne  

Seule l’Italie produit du boldo pour répondre en partie à la demande du marché européen pour 

l’utilisation médicinale des feuilles (100), mais aucune donnée chiffrée sur cette production 

n’est disponible. Il est rare de retrouver des plants de boldo en dehors des jardins botaniques. 

 

 II.4 Post-récolte (95) 

  II.4.1 Conservation  et conditionnement 

Les feuilles sont séchées à l’ombre ou dans des séchoirs spéciaux à des températures 

inférieures à 35°C. Elles sont conservées dans des bocaux en verre foncé (éviter les matières 

plastiques à cause de l’huile essentielle) hermétiquement clos, au frais et à l’abri de la lumière 

et de l’humidité.  
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I - Identification et composition chimique du boldo 

 I.1 Identification macroscopique et microscopique du boldo (70) (71)  

La feuille mesure environ 5 cm de long. Son limbe, ovale, vert-gris, épais, coriace, cassant, 

est légèrement émarginé ou mucroné* à l’apex et ses bords entiers, épaissis, sont plus ou 

moins enroulés vers la face intérieure. La face supérieure du limbe est couverte de 

protubérances lui donnant un aspect grenu, rugueux au toucher. La face intérieure, finement 

pubescente, a une nervation pennée à nervures saillantes. 

La poudre de feuille, examinée au microscope (hydrate de chloral), présente principalement 

des poils tecteurs* unicellulaires simples, bifurqués ou en bouquets, à parois plus ou moins 

épaisses et lignifiées ; des débris de parenchyme lacuneux à grandes cellules oléifères ; des 

fragments épidermiques à stomates entourés de 4 à 7 cellules ; etc. (Annexe 1). 

 

 I.2 Composition chimique des feuilles et écorce du boldo (43) (50) (71)  

Les feuilles de boldo contiennent au moins 17 alcaloïdes différents appartenant pour la 

majorité à la grande famille des dérivés isoquinoléiques. 

La boldine est l’alcaloïde majeur (12-19% des alcaloïdes totaux). 

  I.2.1. Composition chimique des feuilles  

Les monographies de la feuille de boldo (Annexe I) et de son extrait sec (Annexe II) sont 

inscrites à la Pharmacopée européenne. (71) 

La feuille contient au minimum 0,1% d’alcaloïdes totaux, exprimés en boldine. 

La feuille sèche renferme de 10 à 30 ml/kg d’huile essentielle à composés majoritairement 

monoterpéniques. On note également la présence de catéchol et d’hétérosides de flavonolols 

banals (dérivés du rhamnétol, de l’isorhamnétol et du kempférol). Les alcaloïdes de la feuille 

(0,2-0,5%) sont des aporphinoïdes : boldine, isoboldine, isocorydine, norisocorydine, N-

méthyl-laurotétanine, laurolitsine, accompagnés de quelques benzyltétrahydroisoquinoléines 

(réticuline, coclaurine, etc.). 

   I.2.2 Composition chimique de l’écorce 

L’écorce de boldo contient une concentration supérieure de boldine par rapport aux feuilles. 

On y retrouve comme alcaloïdes: boldine, isocorydine, N-methyl-laurotétanine, 

norisocorydine, (R)-pronuciferine, et sinoacutine. 
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II – Alcaloïdes 

 II.1. Généralités sur les alcaloïdes 

  II.1.1 Définitions (70) 

Les alcaloïdes représentent le groupe de substance d’intérêt thérapeutique le plus important en 

termes de nombre, de diversité structurale et de l’éventail de leurs activités pharmacologiques.  

Le terme d’alcaloïdes a été introduit par W. Meisner au début du XIXe siècle pour désigner 

des substances naturelles réagissant comme des bases, comme des alcalis (de l’arabe al kaly, 

la soude et du grec eidos, l’aspect). Il n’existe pas de définition simple et précise des 

alcaloïdes et il est parfois difficile de situer les frontières qui séparent les alcaloïdes et des 

autres métabolites azotés naturels. 

Il est admis qu’un alcaloïde est un composé organique d’origine naturelle (le plus souvent 

végétale), azoté, plus ou moins basique, de distribution restreinte et doué à faible dose, de 

propriétés pharmacologiques marquées.  

On distingue: 

- les alcaloïdes vrais qui sont des substances d’origine naturelle et de distribution 

restreinte, de structure souvent complexe, azotée (atome d’azote inclus dans un 

hétérocycle) et de caractère basique. Ils existent dans la plante sous forme de sels, ont 

pour origine biosynthétique un acide aminé et sont dotées d’une activité 

pharmacologique significative; 

- les pseudo-alcaloïdes qui sont des métabolites présentant les caractéristiques des 

alcaloïdes vrais, excepté leur origine biosynthétique. Dans la majorité des cas connus, 

ce sont des dérivés d’isoprénoïdes (alcaloïdes terpéniques) et du métabolisme de 

l’acétate; 

- les proto-alcaloïdes qui sont des amines simples dont l’azote n’est pas inclus dans un 

système hétérocyclique, ont une réaction basique et sont élaboré in vivo à partir 

d’acides aminés. 

En pratique, il est admis que ne sont pas des alcaloïdes : les amines simples, les bétalaïnes, les 

peptides, les acides aminés, les amino-sucres, les porphyrines, les alkylamines et les 

arylakylamines. 
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  II.1.2 État naturel, distribution, localisation des alcaloïdes(65) 

Etat naturel 

Pendant longtemps, les alcaloïdes ont été considérés comme des produits du métabolisme des 

seuls végétaux (Tableau II). En fait, les structures alcaloïdiques existent également chez les 

animaux (Figure 7). 

 

Règne végétal 
6%    Bactéries 

 
         Champignons 

 

 

 
         Ptéridophytes       

 
         Gymnospermes 

Pyocyanine de Pseudomonas aeruginosa 

 
Psilocine des champigons hallucinogènes 

Ergoline des Claviceps 

Amanitine des Amanites 

 
Alcaloïdes des Lycopodiaceae  

 
Alcaloïdes de Cephalotaxus 

16%  Monocotylédones Amaryllidaceae 

Colchicaceae 

78%  Dicotylédones Annonaceae, Apocynaceae, Lauraceae, Loganiaceae, 

Magnoliaceae, Menispermaceae, Papaveraceae, 

Ranunculaceae, Rubiaceae, Rutaceae, Solanaceae, etc. 

Tableau II : Répartition des alcaloïdes dans le règne végétal (65) 

 
Parmi les 400.000 espèces d’Angiospermes recensées, 10 à 15% synthétisent des alcaloïdes. 

Règne animal 

Dans certains cas, ce sont des produits formés à partir des alcaloïdes contenus dans les 

végétaux inclus dans la ration alimentaire de l’animal, tels que:  

- la castoramine issue de la métabolisation des alcaloïdes des nénuphars que consomme 

le castor ; 

- les alcaloïdes pyrrolizidiniques présents chez certains papillons. 

Dans d’autres cas, les alcaloïdes isolés semblent être des produits du métabolisme de 

l’animal : c’est en particulier le cas chez des Amphibiens (salamandres, crapauds..), 

Arthropodes, Hyménoptères, Coléoptères, Neuroptères, Myriapodes… 
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Figure 7: Exemple d’alcaloïdes issus du métabolisme animal (65) ©Annelise Lobstein 

 

Distribution 

Certains alcaloïdes existent dans plusieurs genres appartenant à des familles différentes, 

parfois très éloignées taxonomiquement comme pour le cas de la caféine retrouvée dans le 

café (Rubiaceae), le thé (Ternstroemiaceae), le kolatier (Sterculiaceae), le maté 

(Aquifoliaceae), le guarana (Sapindaceae). 

D’autres sont caractéristiques d’un nombre limité de genres à l’intérieur d’une famille 

(hyoscyamine - famille des Solanaceae) ou d’un groupe d’espèces à l’intérieur d’un genre 

(thébaïne – genre Papaver) ; certains sont étroitement spécifiques (morphine de Papaver 

somniferum Linné). 

La teneur en alacaloïdes varie dans de larges limites : de quelques ppm comme dans le cas des 

alcaloïdes antitumoraux de la pervenche de Madagascar (Catharanthus roseus Linné), à plus 

de 15% pour les écorces de tronc du quinquina (Cinchona ledgeriana Moens). 

Les plantes à alcaloïdes ne renferment que très rarement un seul alcaloïde, elles livrent, le plus 

souvent, un mélange complexe, éventuellement dominé par un composé majoritaire. Il n’est 

pas rare que plusieurs dizaines d’alcaloïdes soient présents dans une même plante. 

Localisation 

Pour une plante donnée, la teneur en alcaloïdes peut être très inégale selon les organes, 

certains pouvant en être dépourvus.  

Les alcaloïdes sont retrouvés sous forme solubles, sels (citrates, malates, tartrates, méconates, 

isobutyrates, benzoates) ou sous forme complexée avec des tanins. 

Ils sont le plus souvent localisés dans les tissus périphériques : assises externes des écorces de 

tige et de racine, téguments des graines, etc. La basicité et les actions antimétabolites de la 

plupart de ces molécules imposent leur compartimentation : elles sont normalement stockées 

dans les vacuoles cellulaires, que ces dernières s’effectuent au niveau de sites précis 
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(laticifères) ou non. Le plus souvent,  la synthèse de ces alcaloïdes s’effectue au niveau de site 

précis (racine en croissance, cellules spécialisées de laticifères, chloroplastes) ; ils sont ensuite 

transportés dans leur site de stockage. 

 

 II.2 Structure des alcaloïdes 

Rappelons que les alcaloïdes vrais dérivent d’acides aminés (Figure 8) : ornithine, lysine, 

phénylalanine, tyrosine, tryptophane, histidine, acide anthranilique. 

 

Figure 8: Biogénèse des alcaloïdes (66) ©Joseph Vercauteren 

 

 II.3 Propriétés physico-chimiques des alcaloïdes (70) 

Leurs masses moléculaires varient entre 100 à 900 g/mol. 

La plupart des bases non oxygénées sont liquides à température ordinaire (nicotine, sparténite, 

coniine) ; celles qui comportent dans leur formule de l’oxygène sont normalement des solides 

cristallisables, rarement colorés. 
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Ces derniers dévient la lumière polarisée et ont des points de fusion nets, sans décomposition 

et surtout au dessous de 200°C.  

Les alcaloïdes bases sont insolubles ou très peu solubles dans l’eau, solubles dans les solvants 

organiques apolaires ou peu polaires, solubles dans les alcools de titre élevé. 

La basicité des alcaloïdes est très variable, étroitement fonction de la disponibilité du doublet 

libre de l’azote. Des groupements électro-attracteurs adjacents à l’atome d’azote diminuent la 

basicité, des groupements électro-donneurs l’exaltent. Pour la pyrrolidine, l’hétérocycle est 

insaturé, la basicité est forte. 

Chez la pyridine à 6 six électrons π ainsi que chez la quinoléine et l’isoquinoléine où le 

doublet de l’azote est disponible, la basicité est nette. 

Dans le cas du pyrrole et de l’indole où le doublet de l’azote participe à l’aromaticité, la 

basicité est nulle. 

 

Figure 9 : Structure d’alcaloïdes 

 

La basicité est également influencée par des contraintes stériques, elle est un facteur 

d’instabilité pour ces molécules qui, à l’état de base et en solution, sont sensibles à la chaleur, 

à la lumière, à l’oxygène. 

 

 II.4 Détection, extraction, séparation et identification des alcaloïdes (70) 

  II.4.1 Détection des alcaloïdes 

Elle se fait sur un extrait total (macération dans l’alcool) ou un extrait enrichi. 

Le principe est d’obtenir une précipitation en milieu acide, en présence de réactifs appropriés. 

Ces derniers contiennent des métaux ou des métalloïdes qui se combinent avec les alcaloïdes. 

Les plus utilisés sont les suivants : 
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- Mayer : solution de tétraiodomercurate de potassium, 

- Dragendorff : solution de tétraiodobismuthate de potassium, 

- Bertrand : réactif silico-tungstique (oxydes de tungstène et silicium), 

- solutions d’iodoplatinates alcalins. 

Il faut noter que la spécificité de ces réactifs n’est pas absolue, en effet, des protéines, des     

α-pyrones, certaines coumarines et des hydroxy-flavones, des lignanes et autres composés 

peuvent donner des réactions faussement positives avec le réactif de Dragendorff. 

 

  II.4.2 Extraction des alcaloïdes 

   II.4.2.1 Extraction par un solvant en milieu alcalin 

 

Figure 10 : Principe de l’extraction des alcaloïdes en milieu alcalin. (70) 
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  II.4.2.2 Extraction par un solvant en milieu acide 

Deux cas peuvent se présenter : dans le premier, la plante ou partie de la plante pulvérisée est 

directement épuisée par de l’eau acidifiée (cas des alcaloïdes du boldo); dans le second cas, 

c’est avec une solution alcoolique ou hydro-alcoolique acidifiée qu’est réalisé l’épuisement, 

Dans ce cas de figure,  l’extraction est suivie d’une distillation sous vide qui élimine l’alcool 

et laisse une solution aqueuse acide de sels d’alcaloïdes. 

Dans les deux cas, on a donc une solution aqueuse de sels d’alcaloïdes qu’il faut purifier.      

 

On peut : 

- alcaliniser la solution et extraire les bases par un solvant organique non miscible : on 

est ramené au cas précédent (cas des alcaloïdes du boldo) ; 

- fixer sélectivement les alcaloïdes contenus dans la solution sur une résine échangeuse 

d’ions puis les éluer à l’aide d’un acide fort ; 

- précipiter les alcaloïdes sous la forme d’iodomercurates. Le complexe formé est 

récupéré par filtration, solubilisé dans un mélange hydro-alcoolo-acétonique et 

décomposé par passage sur une résine échangeuse d’ions. 

 

 II.4.3 Séparation et identification des alcaloïdes 

Quelle que soit la méthode choisie pour extraire les alcaloïdes, ce ne sont pas des produits 

purs qui sont obtenus mais des alcaloïdes totaux, mélanges complexes de bases qu’il est 

nécessaire de séparer. 

Dans le meilleur des cas, l’un des alcaloïdes est majoritaire et peut être obtenu par 

cristallisation directe (exemple de la quinine qui est cristallisée sous forme de sulfate basique 

par simple neutralisation des liqueurs acides d’extraction par du carbonate de sodium jusqu’à 

pH 6). 

Dans d’autres cas,  les divers alcaloïdes du mélange ont des basicités différentes permettant 

d’envisager des réextractions par une phase non  miscible et ce à des pH variables. Souvent, il 

est obligatoire de recourir aux méthodes classiques de résolution d’un mélange complexe, en 

particulier aux techniques chromatographiques (sur silice, alumine, résines échangeuses 

d’ions, etc.). 

 

 II.4.4 Dosage des alcaloïdes 

On distingue le dosage des alcaloïdes totaux et celui d’un alcaloïde particulier dans une plante 

ou une partie de plante donnée. 
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Alcaloïdes totaux (AT) 

Il est réalisé à partir d’un mélange d’alcaloïdes après extraction en milieu alcalin, en 

s’assurant que l’épuisement a été total à chaque phase. 

Deux principales méthodes sont utilisées : 

- le dosage pondéral (gravimétrique). Il est facile à mettre en œuvre, mais la simple 

pesée du résidu d’AT manque de précision ; 

- le dosage volumétrique, on opère soit par acidimétrie directe, soit le plus souvent, par 

acidimétrie en retour : dissolution du résidu dans un excès d’acide titré et dosage en 

retour de l’excès d’acide par une base de titre connu en présence d’un indicateur 

coloré (Solanaceae mydriatiques, boldo, etc.). 

 

Dosage d’un groupe d’alcaloïdes ou d’un alcaloïde purifié 

Les techniques spectrophotométriques, colorimétriques, fluorométriques, densitométriques et 

chromatographiques sont utilisées. Les méthodes spectrophotométriques sont très sensibles et 

assez fréquemment préconisées : dosage des alcaloïdes de type quinine et cinchonine par 

mesure de l’absorbance à deux longueurs d’onde dans les écorces de quinquina, dosage de la 

caféine dans la feuille de thé, etc.  

Le plus souvent, la chromatographie liquide remplace avantageusement les méthodes 

« classiques » ; par exemple, la Pharmacopée Européenne a remplacé le dosage acidimétrique 

des alcaloïdes de la feuille de boldo par une technique de ce type. Toutefois, les dosages 

« classiques » demeurent en vigueur pour de nombreuses plantes inscrites à la Pharmacopée 

Française. 

 

  II.5 Alcaloïdes du boldo  

   II.5.1 Composition en alcaloïdes (119) 

Le boldo contient plusieurs composés chimiques doués d’activité biologique, mais les 

alcaloïdes représentent la classe majoritaire : ils sont au moins au nombre de 17, l’alcaloïde 

prépondérant étant la boldine. 

Les alcaloïdes du boldo dérivent tous de 2 types de structures chimiques bien précises : 

- type aporphinoïde (Tableau III) 

- type benzyl tétrahydroisoquinoléine (Tableau IV). 
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          Nom 1 2 3 6 9 10 11   

Boldine OCH3 OH H CH3 OH OCH3 H   

Isoboldine OH OCH3 H CH3 OH OCH3 H 
 

Isocorydine OCH3 OCH3 H CH3 H OCH3 OH 

N-oxyisocorydine OCH3 OCH3 H OCH3 H OCH3 OH 

Nor-isocorydine OCH3 OCH3 H H H OCH3 OH 

N-methyllauretatine OCH3 OCH3 H CH3 OH OCH3 H 

Laurotetanine OCH3 OCH3 H H OH OCH3 H   

Laurolitsine OCH3 OH H H OH OCH3 H   

Tableau III : Alcaloïdes du boldo de type aporphinoïde (43) (119) 

 

    Nom 2 4 5 6 7   

Réticuline CH3 OCH3 OH OCH3 OH  

 Coclaurine H OH H OCH3 OH 

  

  

                 

Tableau IV : Alcaloïdes du boldo de type benzyltétrahydroisoquinoléique(43) 

 

   II.5.2 Données qualitatives et quantitatives 

D’après la Pharmacopée Européenne (71), la feuille entière ou fragmentée séchée du boldo doit 

contenir au minimum 0,1% d’AT exprimés en boldine. 

De même, l’extrait préparé à partir des feuilles doit contenir : 

- pour les extraits aqueux : au minimum 0,5% d’AT, exprimés en boldine ; 

- pour les extraits hydroalcooliques : au minimum 1,0% d’AT, exprimés en boldine. 

L’équipe de Vogel et coll. (58) a étudié la teneur en alcaloïdes sur différentes populations 

chilienne de boldo du Nord (33°S), du Centre (35°S) et du Sud (39°S), dans leur habitat 

naturel. Les feuilles provenant du Nord présente une concentration plus grande que celle du 

Sud et du Centre. De plus, les plants sauvages ont des concentrations plus importantes en 

alcaloïdes que celles obtenues dans les plants cultivés. 

La variation phénotypique dans le contenu en alcaloïdes est due aux facteurs 

environnementaux plutôt qu’aux traits génétiques. 

La même équipe a de nouveau étudié quelques années plus tard les effets de l’intensité de 

l’exposition à la lumière, de l’humidité du sol et de la densité de plantation sur des plants 
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cultivés de boldo : il n’y pas de différence significative sur le contenu en composés actifs et 

donc sur la teneur en alcaloïdes.(58) 

 

   II.5.3 Distribution des alcaloïdes du boldo (50) 

Les alcaloïdes du boldo sont retrouvés dans les feuilles et l’écorce. Les feuilles contiennent 

entre 0,4 et 0,5% d’au moins 17 alcaloïdes différents. La boldine est l’alcaloïde majoritaire 

représentant 12 à 19% des alcaloïdes totaux.  

L’écorce contient une concentration supérieure en boldine par rapport à la feuille ; on y 

retrouve jusqu’à 6% du poids sec, la boldine représentant environ 75% des alcaloïdes de 

l’écorce. En dehors de la boldine, on retrouve plusieurs autres alcaloïdes de structure analogue 

parmi lesquels la glaucine, fome O-diméthylée de la boldine et l’analogue insaturé de la 

boldine, la 6a,7-didehydroboldine. 

Parmi les alcaloïdes non aporphinoïdes, on retrouve la réticuline, benzyl-tétra-hydro-

isoquinoline qui est un précurseur de certaines aporphines. L’écorce contient aussi un 

mélange de (R)- et (S)- coclaurines qui sont des précurseurs d’alcaloïdes dérivés de la 

benzylisoquinoline. On retrouve également deux autres alcaloïdes isoquinoléiques : la 

sinoacutine et la proaporphine (R)-pronuciferine. 

 

   II.5.4 Pharmacocinétique de la boldine (74) 

L’étude la pharmacocinétique de la boldine a été étudiée tardivement. À l’heure actuelle, il 

n’existe aucune étude sur l’être humain, seuls les modèles animaux ont été étudiés in vitro et 

in vivo. 

Études in vitro 

L’ajout de boldine à 200 µM à une suspension d’hépatocytes isolés de rats a été suivi d’une 

accumulation précoce et rapide de boldine dans les cellules, de 1.600 µM en 2 minutes. Au 

bout de 60 minutes d’incubation, la concentration intracellulaire de boldine était de 344 µM 

soit une augmentation de 50% par rapport à la concentration initialement présente dans la 

suspension. Injectée par voie portale à des foies isolés de rats, la boldine est éliminée du 

milieu extracellulaire de façon concentration-dépendante à des taux de 6,6, 10,4 et 

16,2 nmol/min/0,1 g de foie pour respectivement 50, 100 et 200µM. 

Études in vivo 

La boldine a été retrouvée dans les urines de rats après administration per os d’un extrait 

hydro-alcoolique de boldo à 400 et 800 mg/kg. L’absorption de la boldine a été rapide après 

administration à des rats à la dose de 25, 50 ou 75 mg/kg, les concentrations maximales 
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plasmatiques étant atteintes au bout de 15 à 30 minutes ; la boldine s’est préférentiellement 

concentrée dans le foie. Les concentrations plasmatiques de la boldine ont diminué 

rapidement avec une demi-vie moyenne de 31 minutes ; l’élimination semble suivre une 

cinétique de premier ordre. 

 

III - Huile essentielle de boldo 

 III.1 Généralités sur les huiles essentielles (70) (117) 

  III.1.1 Définitions 

D’après la Pharmacopée Européenne, une huile essentielle est « un produit odorant, 

généralement de composition complexe, obtenu à partir d’une matière végétale botaniquement 

définie, soit par entraînement à la vapeur d’eau, soit par distillation sèche, soit par un procédé 

mécaniquement approprié sans chauffage. L’huile essentielle est le plus souvent séparée de la 

phase aqueuse par un procédé physique n’entraînant pas de changement significatif de sa 

composition. La matière première végétale peut être fraîche, flétrie, sèche, entière, contusée 

ou pulvérisée, à l’exception des fruits du genre Citrus qui sont toujours à l’état frais. » 

L’Association Française de Normalisation de normalisation la définit (norme NF T 75-006) 

comme « le produit obtenu à partir d’une matière première d’origine végétale, soit par 

entraînement à la vapeur, soit par des procédés mécaniques à partir de l’épicarpe des Citrus, 

soit par distillation sèche. L’huile essentielle est ensuite séparée de la phase aqueuse par des 

procédés physiques ».  

Ces définitions par procédés sont restrictives : elles excluent les produits obtenus par 

extraction à l’aide de solvants ainsi que ceux obtenus par tout autre procédé (gaz sous 

pression, enfleurage). On peut définir quatre autres types de produits : 

- concrète : extrait à odeur caractéristique, obtenu à partir d’une matière première 

fraîche d’origine végétale, par extraction au moyen d’un solvant non aqueux, suivie de 

l’élimination de ce solvant par un procédé physique. Dans la pratique, on parle 

d’essence concrète ou d’essence ; 

- pommade florale : corps gras parfumé obtenu à partir de fleurs soit par « enfleurage à 

froid » (diffusion des constituants odorants des fleurs dans le corps gras), soit par 

« enfleurage à chaud » (digestion ou immersion des fleurs dans le corps gras fondu) ; 

- résinoïde : extrait à odeur caractéristique, obtenu à partir d’une matière première 

sèche d’origine végétale, par extraction à l’aide d’un solvant non aqueux, suivie de 

l’élimination de ce solvant par un procédé physique. Le terme résinoïde est surtout 
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employé en parfumerie alors que celui d’oléorésine d’extraction est utilisé en 

aromatisation alimentaire et en parfumerie ; 

- absolue : produit ayant une odeur caractéristique, obtenu à partir d’une concrète, 

d’une pommade florale ou d’un résinoïde par extraction à l’éthanol à température 

ambiante. La solution éthanolique obtenue est généralement refroidie et filtrée dans le 

but de supprimer les cires ; l’éthanol est ensuite éliminé par distillation. 

Pour certains auteurs, il est important de distinguer essences et huiles essentielles : 

- essence : sécrétion naturelle élaborée par l’organisme végétal, contenue dans divers 

type d’organes producteurs, variables selon la partie de la plante considérée. 

- huile essentielle : extrait naturel de matières premières d’origine végétale, obtenu par 

distillation par la vapeur d’eau. 

 

  III.1.2 Répartition, localisation 

Les huiles essentielles sont retrouvées exclusivement chez les Spermaphytes : familles des 

Conifères, Lamiaciées, Myrtacées, Apiacées, Lauracées, Rutacées et Astéracées. Elles sont 

localisées dans le cytoplasme de certaines cellules végétales sécrétrices qui se situent dans un 

ou plusieurs organes de la plante, à savoir : 

- les poils sécréteurs ou trichomes qui peuvent se présenter sous quatre formes : ils 

peuvent se composer de plusieurs cellules sécrétrices associées pour constituer un 

plateau porté par un pédicelle* court, poils peltés*, poils capités* à pieds court ou long 

ou bosselé. Les poils sécréteurs peuvent être externes ou bien internes, comme dans 

les divers eucalyptus ; 

- les cellules épidermiques: il s’agit de cellules plus petites que les autres cellules 

épidermiques. Elles sont davantage perméables car leur paroi ne contient pas de 

cutine ; ce type de cellules se rencontre généralement dans les pétales de fleurs ; 

- les poches sécrétrices : leur genèse débute par la division d’une cellule 

parenchymateuse en quatre cellules, qui forment en leur centre une poche. 

Dès lors, il existe deux voies d’évolution pour cette poche : 

o soit les cellules entourant la poche, continuent à se diviser tout en formant une 

seule rangée tout autour ; la poche est qualifiée de schizogène ; 

o soit les cellules, entourant la poche, vont se diviser et s’organiser pour 
constituer des rangées successives autour de la poche, avec un phénomène de 
lyse pour les cellules de la rangée la plus interne formant alors une poche 
schizolysigène ; 

- les canaux sécréteurs. 
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 III.2 Propriétés physico-chimiques 

Les huiles essentielles sont généralement liquides à température ambiante, très rarement 

colorées (sauf azulènes), elles peuvent conférer leur odeur à l’eau (donnant les eaux distillées 

aromatisées). Elles sont entraînables par la vapeur d’eau, solubles dans l’alcool, l’éther et les 

huiles fixes, mais insolubles dans l’eau. 

Elles ont une densité inférieure à celle de l’eau (sauf girofle, cannelle). 

Leur indice de réfraction et  pouvoir rotatoire sont très élevés. 

Elles sont altérables (conservation limitée à 1 an). 

Les huiles essentielles constituent des mélanges complexes de composés organiques 

possédant des structures et des fonctions chimiques très diverses. Ainsi, par l’analyse 

instrumentale moderne (chromatographie gazeuse capillaire, couplage chromatographie 

gazeuse – spectrométrie de masse), il n’est pas rare de reconnaître plusieurs dizaines voire une 

ou deux centaines et parfois plus de constituants dans une huile essentielle (huiles essentielles 

de vétiver, de patchouli, de géranium). Par contre, certaines huiles ne contiennent que 

quelques composés, avec généralement, la prédominance d’un composé. Enfin, les propriétés 

odorantes de ces huiles sont souvent sous l’influence de plusieurs composés qui ne sont 

présents qu’à de très faibles proportions. 

L’ensemble de ces composés peut être divisé en deux grands groupes:  

- les hydrocarbures terpéniques (monoterpènes, sesquiterpènes), 

- les composés oxygénés qui sont considérés comme substances aromatiques, de type 

phénylpropanoïde. 

D’autres composés n’appartenant pas à ces deux groupes, peuvent se rencontrer dans les 

huiles essentielles : des acides gras, des lactones (dérivés des acides cinnamiques), des 

alcaloïdes de faible poids moléculaire et des composés résultant de l’hydrolyse enzymatique 

des hétérosides. 

Le point de départ de la synthèse de l’ensemble de ces composés se situe au niveau du 

métabolisme des glucides. 

Les principales voies de synthèse sont de deux principaux groupes : 

 - synthèse des composés terpéniques à partir de l’acide mévalonique, 

 - synthèse des composés phénylpropanoïques à partir de l’acide shikimique. 
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 III.3 Extraction, caractérisation, essai 

  III.3.1 Extraction 

   III.3.1.1 Distillation et entraînement par la vapeur d’eau 

 

Figure 11 : Appareil pour la détermination des huiles essentielles dans les drogues 

végétales (dimensions en mm) (71) 

Le mode opératoire est le suivant : 

On introduit dans un ballon  le volume de liquide indiqué pour l’entraînement à la vapeur 

d’eau et quelques fragments de pierre poreuse. On adapte au ballon l’appareil de 

condensation. On verse de l’eau R par le tube de remplissage (N) jusqu’à l’affleurement 

en (B). On enlève ensuite le bouchon (K’) et on introduit la quantité prescrite de xylène R 

avec une pipette, en appuyant la pointe au fond de la tubulure (K). On replace le bouchon 

(K’) en vérifiant que les deux orifices coïncident. On chauffe le liquide du ballon jusqu’au 

début d’ébullition et on distille à la vitesse de 2-3 ml/min pendant 30 minutes. Le volume 

de xylène est lu après au moins 10 minutes au niveau du tube gradué. 

On introduit ensuite dans le ballon la quantité de drogue prescrite et on procède à 

l’entraînement à la vapeur. On arrête le chauffage et on procède à la lecture du volume de 

xylène après 10 minutes. Le volume d’huile essentielle est obtenu par soustraction du 

volume de xylène déterminé précédemment. Le résultat sera ensuite exprimé en ml/kg. 

 

   III.3.1.2.Expression à froid 

Cette méthode est utilisée pour l’extraction des huiles essentielles des Citrus (citrons, oranges, 

mandarines, bergamotes) issues du fruit ou de l’écorce. 
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   III.3.1.3 Autres méthodes industrielles 

Il existe d’autres techniques d’extraction des HE comme l’enfleurage ou l’extraction par 

solvant ou encore par des fluides supercritiques tels que le CO2 supercritique. 

 

  III.3.2 Caractérisation-Essai 

   III.3.2.1 Essais sur les drogues 

En accord avec la Pharmacopée, des vérifications botaniques, morphologiques, 

microscopiques (mises en évidence sur les coupes) sont réalisées.    

   III.3.2.2 Essais sur les huiles essentielles 

Des essais sur les huiles essentielles sont réalisés et concernent les : 

- propriétés physiques : caractères organoleptiques (couleur, odeur), solubilités dans les 

alcools, densité, polarimétrie, indice de réfraction, CCM, chromatographie en phase 

gazeuse simple (CPG) ou couplée à divers spectomètres tel que celui de masse 

(CPG/SM), 

- caractères chimiques : indice d’acide, d’esters, d’hydroxyle ; dosage d’un constituant 

majoritaire. 

 

 III.4  Composition de l’huile essentielle de boldo (100) (119) 

Les feuilles sèches du boldo contiennent 2 à 3% d’huile essentielle qui est produite par les 

cellules sécrétrices isolées, présentes dans le mésophylle*. D’après la Pharmacopée 

Européenne, la drogue anhydre renferme au maximum 40 ml/kg d’huile essentielle. C’est un 

liquide jaunâtre, peu visqueux, à odeur caractéristique d’ascaridole, soluble dans l’éther, 

l’alcool et le chloroforme, de saveur chaude et aromatique. 

 

  III.4.1 Composés oxygénés monoterpéniques 

Ce sont les composés majoritaires de l’HE. En général, environ 30% de l’HE sont composés 

d’ascaridole et de 1-8 cinéole (eucalyptol). En plus petite quantité, on retrouve du linalool 

(9%) et du terpinéol (2,6%). 

À moins de 1%, on trouve les autres substances suivantes : 

- aldéhyde cuminique ; 

- benzoate de benzyle ; 

- camphre ; 

- decan-2-one ; 

- farnésol ; 
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- fenchone ; 

- alpha fenchol ; 

- méthyl-éther-eugénol ; 

- myrtenal ; 

- para cymen-7-ol ; 

- thymol ; 

- trans verbenol. 

 

  III.4.2 Hydrocarbures monoterpéniques 

Le principal hydrocarbure de ce type contenu dans l’huile essentielle est le p-cymène (entre 

26 et 29% de l’huile essentielle). 

À plus faibles quantités, on retrouve : 

- camphène ; 

- car-3-ène ; 

- alpha methy ionène ; 

- limonène ; 

- alpha pinène ; 

- beta pinène ; 

- 2-para-tolyl-propène ; 

- Sabinène ; 

- gamma terpinène ; 

- terpinolène. 

La composition de l’huile essentielle peut être très diverse selon  l’origine régionale de la 

drogue. Par exemple, les feuilles du nord du Chili renferment surtout de l’ascaridole alors que 

celles du sud comportent par contre beaucoup de p-cymène et de 1-8 cinéole. 

 

IV - Autres composés de Peumus boldus 

Les composés minoritaires retrouvés dans la feuille de boldo sont les polyphénols. 

Ces derniers n’ont été que peu étudiés.  

IV.1 Flavonoïdes (50)(90) (119) 

Ce sont pour la plupart des hétérosides du rhamnétol, de l’isorhamanétol et du kaempférol. 

Cinq d’entre eux ont été identifiés : 

- Pneumoside (ou glucoside A) : arabinosido 3’ rhamnosido 3 rhamnétol ; 

- Boldoside (ou glucoside B) : glucosido 7 rhamnosido 3 isorhamnétol ; 
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- Glucoside C : glucosido 7 rhamnosido 3 kaempférol ; 

- Fragoside (ou glucoside D) : dirhamnosido 3,7 isorhamnétol ; 

- Glucoside E: arabinosido 3 rhamnosido 7 isorhamnétol. 

On retrouve aussi des glycosides de la quercétine et des proanthocyanidines. 

 

IV.2 Acides phénoliques (90) 

On retrouve les acide hydroxychlorogénique et caféique dans les plants mâles et femelles 

alors que l’acide syringique est seulement retrouvé dans les plants mâles. 

 

IV.3 Non flavonoïdes 

On trouve la coumarine à hauteur de 0,5%. 
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Troisième partie : 

 

Intérêts thérapeutiques de Peumus boldus 
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I – Rappels physiopathologiques sur l’insuffisance hépato-biliaire 

 I.1 Foie et voies biliaires 

 

 

Figure 12: Anatomie des voies biliaires (91) 

  I.1.1 Généralités sur le foie 

   I.1.1.1 Anatomie du foie 

Le foie est le plus gros des organes humains et la plus volumineuse des glandes annexes du 

tube digestif. 

Son poids est d’environ 1.500 g chez le cadavre (environ 2% du poids corporel) et en fait plus 

élevé, de l’ordre de 2.400 g chez le vivant car gorgé de sang. (8)  

Il est situé dans la partie supérieure droite de la cavité abdominale, entouré par une capsule 

fibreuse (capsule de Glisson) et maintenu par de nombreux ligaments. 

Le foie est divisé en deux parties, droite et gauche, par la fosse de la vésicule biliaire et la 

veine cave inférieure. Le lobe droit du foie est un grand lobe unique, alors que le lobe gauche 

est plus petit et comprend le lobe carré et le lobe caudé (ou de Spiegel). 

Ces lobes sont eux-mêmes divisés en unité fonctionnelle appelées « lobules hépatiques » 

(Figure 13), de forme polyédrique, délimités par des espaces portes. C’est dans ces derniers 

qu’a lieu une double circulation en sens inverse: sanguine et biliaire (Figure 14). 

Le foie est constitué de différents types de cellules : (64) (103)  
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- les hépatocytes : cellules épithéliales, de forme polyédriques, disposées en travées 

(travées de Remak) séparées les unes des autres par les capillaires sinusoïdes. Leur 

noyau est central, ils sont parfois binucléés. Ils sont très riches en organites 

intracellulaires tels l’appareil de Golgi, les réticulums endoplasmiques lisse et 

granulaire, les  mitochondries et contiennent d’abondants grains de glycogène. Cette 

richesse en organites cytoplasmiques témoigne d’une grande activité métabolique. La 

formation et l'excrétion de la bile ont lieu dans les hépatocytes ; 

- les cellules endothéliales des capillaires sinusoïdes : elles sont séparées des 

hépatocytes par l’espace de Disse ; 

- les cellules de Kuppfer : elles ont des fonctions de macrophages. Elles sont en 

particulier impliquées dans la phagocytose des hématies âgées et dans la dégradation 

de l’hémoglobine ; 

- les cellules de Ito : appelées aussi « stellaires », elles sont localisées dans l’espace de 

Disse et impliquées dans de nombreux processus métaboliques; 

- les cellules des canaux biliaires. 

  

 

Figure 13 : Histologie d’un lobule du foie (93) 
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Figure 14 : Circulation du sang et de la bile dans le foie (84)  

Légende : A. La vue d’une partie d’un lobule du foie illustre les constituants de la triade porte interlobulaire et la position des 

sinusoïdes et des canalicules biliaires. L’agrandissement de la vue de la surface d’un bloc de parenchyme du foie, dans la 

partie B, montre la structure hexagonale des lobules et la place de la partie A dans ce schéma de distribution. B.Voies 

biliaires extrahépatiques, de la vésicule biliaire et des conduits pancréatiques. C. Le conduit cholédoque et le conduit 

pancréatique entrent dans l’ampoule hépato-pancréatique qui s’ouvre dans la partie descendante du duodénum. 

 

   I.I.1.2 Fonctions du foie 

 Le foie est doué de fonctions métaboliques complexes et indispensables à la vie. Ses 

fonctions sont résumées dans le tableau suivant (Tableau V). 
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Tableau V : Fonctions principales du foie (82) 

 

La bile, sécrétée continuellement, est un fluide complexe iso-osmotique au plasma composé 

d’eau, d’électrolytes, d’acides biliaires, de cholestérol, de phospholipides et de bilirubine. Elle 

est essentielle à l’excrétion de nombreux déchets endogènes tels que la bilirubine, de 

médicaments et de toxiques ainsi que des immunoglobulines A. La bile, par les sels biliaires, 

est également essentielle à l’absorption lipidique intestinale et joue un rôle clef dans le 

contrôle de la balance du cholestérol. Les hépatocytes élaborent une bile riche en composés 

organiques enrichie secondairement en eau et bicarbonates par l’épithélium des voies 

excrétobiliaires. Les sels biliaires, tauro et glycuroconjugués de nombreux acides biliaires, 

synthétisés par les hépatocytes à partir du cholestérol, sont réabsorbés par l’iléon, recaptés par 

les hépatocytes et de nouveau sécrétés dans la bile (cycle entérohépatique).  

L’exemple du métabolisme de la bilirubine (Figure 15) illustre bien la fonction biliaire de 

l’hépatocyte. 
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La bilirubine qui dans le plasma est liée à l’albumine, est captée à l’intérieur des hépatocytes, 

conjuguée dans le réticulum endoplasmique lisse et excrétée par les canaux biliaires dans 

l’intestin où elle est transformée en urobilinogène. La majorité de l’urobilinogène est oxydée 

en stercobiline dans le côlon et excrétée dans les selles. Une petite portion d’urobilinogène est 

absorbée au  niveau de l’intestin grêle et passe dans la circulation entérohépatique. Alors que 

la plus grande partie est excrétée dans la bile, une fraction passe dans la circulation 

systémique puis est excrétée dans l’urine. 

 

Figure 15: Métabolisme de la bilirubine (82) 

 

  I.1.2 Généralités sur les voies biliaires et la vésicule biliaire 

   I.1.2.1 Les voies biliaires (86) 

Les voies biliaires amènent la bile dans le duodénum, la vésicule biliaire stockant et 

concentrant la bile. Les voies biliaires se divisent en une partie intrahépatique et une partie 

extrahépatique. Elles pénètrent dans le foie par le hile hépatique. 
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    I.1.2.1.1 Les voies biliaires intrahépatiques  

Les voies biliaires intrahépatiques sont organisées de la façon suivante : les cellules 

hépatiques déversent la bile directement à l’intérieur de canalicules intralobulaires situés à 

l’intérieur des lobules hépatiques. Les canalicules sont chargés de bile. Ils gagnent la 

périphérie du lobule puis les espaces portes où ils se regroupent en canalicules périlobulaires. 

Ces derniers confluent en canaux de plus en plus volumineux jusqu’à former deux troncs, les 

canaux hépatiques droit et gauche. Chaque canal hépatique draine la moitié correspondante du 

foie. Les deux canaux hépatiques sortent du foie par le pédicule hépatique. Dès leur sortie, ils 

sont considérés comme les voies biliaires extrahépatiques. 

 

    I.1.2.1.2 Les voies biliaires extrahépatiques 

Les voies biliaires extrahépatiques naissent au niveau du hile hépatique. Les canaux 

hépatiques droit et gauche se réunissent pour former le canal hépatique commun. Le canal 

cystique, qui est le canal excréteur de la vésicule biliaire, s’abouche à angle aigu dans le canal 

hépatique commun. Le canal hépatique commun et le canal cystique forment alors le canal 

cholédoque.  

Le canal cholédoque passe en arrière du bulbe duodénal et atteint la partie descendante du 

duodénum. Là, il s’abouche avec le canal pancréatique (canal de Wirsung) au niveau de 

l’ampoule de Vater. Cette dernière est fermée par un sphincter : le sphincter d’Oddi. Celui 

s’ouvre lorsqu’au cours de la digestion, la bile doit être éjectée dans le duodénum. 

 

   I.1.2.2 La vésicule biliaire (73) 

Piriforme, longue de 8 à 10 cm, large de 3 à 4 cm, elle est située à la face viscérale du foie 

dans une fosse entre les lobes droit et carré. Son volume varie de 30 à 50 ml. Elle comporte 

une muqueuse, musculeuse (faisceaux de tissu musculaire lisses) et adventice et  présente : 

- une extrémité arrondie (fond de la vésicule biliaire), qui peut se projeter au niveau du 

bord inférieur du foie ; 

- une partie principale (corps de la vésicule biliaire), située dans la fosse, en rapport 

avec le côlon transverse et la partie supérieure du duodénum ; 

- une partie étroite (col de la vésicule biliaire) avec des replis muqueux formant un 

coude. C’est à ce niveau que s’ouvre la lumière du canal cystique, canal excréteur de 

la vésicule. 
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   I.1.2.2.1 Fonctions de la vésicule biliaire (78) (79) 

La vésicule biliaire a une fonction de stockage de la bile en période inter-prandiale évitant 

d’exposer inutilement la muqueuse digestive, pendant la période de jeûne, aux sels biliaires 

qui sont toxiques pour les entérocytes.  

Pendant sa période de remplissage, la vésicule va modifier la composition de la bile hépatique 

produisant ainsi la bile vésiculaire. La muqueuse de la vésicule réabsorbe de l’eau, des 

bicarbonates et des chlorures. Ces anions sont, dans la bile vésiculaire, tout au plus à la 

concentration sérique ou à une concentration inférieure, alors que tous les composants 

organiques ainsi que K, Na et Ca sont en moyenne 6 à 10 fois plus concentrés que dans la bile 

hépatique. De plus, la muqueuse sécrète des mucopolysaccharides, responsables de 

l’augmentation de la viscosité de la bile. 

Le caractère concentré et riche en mucus de la bile vésiculaire explique le risque plus élevé de 

formation de calculs de cholestérol, notamment en cas de stagnation prolongé de la bile dans 

la vésicule. 

En période post-prandiale, l’arrivée des lipides et des acides aminés dans le duodénum 

déclenche la vidange vésiculaire par l’intermédiaire de la cholécystokinine (CCK) libérée par 

les cellules endocrines du duodéno-jéjunum (Figure 16). La CCK agit par voie endocrine et se 

fixe sur des récepteurs spécifiques situés sur la membrane cellulaire des fibres musculaires 

lisses de la vésicule. Il s’ensuit une contraction vésiculaire, l’apparition d’ondes péristaltiques 

le long du cholédoque et la relaxation du sphincter d’Oddi. Cette séquence motrice permet la 

vidange de plus de 50% de la bile vésiculaire dans le duodénum, 15 minutes seulement après 

la prise d’un repas gras ou riche en acides aminés. 

 

Figure 16 : Régulation de la sécrétion biliaire (93) 
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 I.2 Pathologies engendrées par cette insuffisance 

L’insuffisance hépato-biliaire, comme son nom l’indique, se définit par une insuffisance 

hépatique (ou hépato-cellulaire) et une insuffisance biliaire.  

 

  I.2.1 L’insuffisance hépato-cellulaire 

L’insuffisance hépato-cellulaire (IHC) désigne les manifestations cliniques et biologiques 

liées à la diminution et à la suppression de l’activité des hépatocytes : altérations des fonctions 

de synthèse, d’épuration et de sécrétion biliaire. Elle provoque plus souvent et plus 

précocement des anomalies biologiques que des manifestations cliniques. (96)  

La cause la plus fréquente est la cirrhose au cours de laquelle l’IHC est chronique. 

Les causes d’IHC aiguë sont les hépatites cytolytiques virales (hépatite A, B, C, etc.) toxiques 

(tétrachlorure de carbone), médicamenteuses (méthotrexate) ainsi que l’hépatite alcoolique 

aiguë. 

L’IHC peut être due à d’autres affections rares comme le syndrome de Budd-Chiari, la 

stéatose aiguë gravidique ou l’ischémie hépatique aiguë.  

 

  I.2.2 L’insuffisance biliaire 

L’insuffisance biliaire peut être liée à l’IHC étant donné que la bile se forme au niveau des 

hépatocytes. 

Elle peut être de trois types principaux (17): 

-  une insuffisance de transformation de la bile hépatique en bile utile à la digestion : 

cela peut entraîner un échauffement des parois intestinales et engendrer des spasmes 

intestinaux ; 

- une insuffisance d’excrétion biliaire par absence de fluidité de la bile ;   

- une insuffisance d’excrétion biliaire par une insuffisance de motilité de la vésicule 

biliaire. 

Les symptômes sont : une lourdeur après repas et somnolence, digestion lente, un goût amer 

dans la bouche, des selles molles claires plus ou moins grasses et collantes, des ballonnements 

abdominaux, parfois une douleur de l’hypochondre droit. 

L’insuffisance d’excrétion biliaire peut être à l’origine de la formation de calculs biliaires 

pouvant engendrer une lithiase. Le schéma suivant (Figure 17) montre les principales 

pathologies en cause. 
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Figure 16 : Diagramme diagnostique de la lithiase biliaire (104) 

 

La phytothérapie ne permet pas de traiter les tumeurs des voies hépato-biliaires (16) ; par  

contre, c’est l’une des seules solutions médicamenteuses pour l’insuffisance biliaire non 

lithiasique. Des drogues cholagogues et cholérétiques comme le boldo sont utilisées ; elles 

sont contre-indiquées en cas d’obstruction des voies biliaires. 

 

II – Actions sur les troubles digestifs 

La Commission E allemande (68),  l’ESCOP (European Scientific Cooperative on 

Phytotherapy) (74), et l’EMEA (European Medicines Agency)(116) valident l’utilisation du 

boldo en thérapeutique  pour traiter la dyspepsie, la constipation et les spasmes du tractus 

gastro-intestinal. 

 

 II.1 Cholérétique et cholagogue (43) 

Une substance cholérétique entraîne l’augmentation de la sécrétion de la bile alors qu’une 

substance cholagogue facilite l’évacuation de la bile. 

Kreitmair (27) indique que chez un chien, après administration per os de boldine à la dose de 

0,1 g/kg, la sécrétion biliaire peut augmenter jusqu’à 5 fois par rapport à la production 

normale.  Ce phénomène s’accompagne de salivations et de malaises, effets qui disparaissent 

au bout d’une heure. 

D’autres études sur les rats rapportent une activité cholérétique signifiante, en mesurant la 

sécrétion biliaire après l’administration intraduodénale d’un extrait éthanolique purifié (250 et 

500 mg/kg), d’un extrait éthanolique (2,5 g/kg) ou d’une infusion de feuilles de boldo. 

La plupart de ces actions promues par les préparations à base de boldo sont retrouvées par 

l’administration de la boldine pure. 
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La boldine (13) donnée à des chiens à la dose de 2 mg/10 kg double presque le contenu total en 

solide de la bile, sans modifier le volume biliaire. 

L’application directe de boldine (34) dans le duodénum de la souris, à la dose de 50 ou         

100 mg/kg, augmente le flux biliaire de 15 et 60% respectivement. 

Après administration parentérale de boldine chez le rat (11), l’effet cholérétique est 

proportionnel à la dose administrée : l’augmentation du débit biliaire atteint 43% à la dose de 

5 mg/kg, 75% à 20 mg/kg et 140% à 40 mg/kg. 

La boldine apparaît donc cholérétique mais cette activitée serait liée pour partie aux 

polyphénols. (34) 

Il faut noter que des expériences ultérieures (32) n’ont pas confirmé l’activité cholérétique du 

boldo : aucune augmentation significative du flux biliaire n’a été observée après 

l’administration orale d’un extrait hydro-alcoolique à des rats à la dose de 400 ou 800 mg/kg, 

ou intraduodénale à des cobayes à la dose de 200 ou 800 mg/kg, ou après l’administration 

intraveineuse d’un extrait sec alcoolique (4:1) correspondant à 125-500 mg/kg de feuilles de 

boldo. 

 

 II.2 Laxative 

Un effet laxatif a été décrit chez des rats après l’administration orale  d’un extrait hydro-

alcoolique à la dose quotidienne de 400 ou 800 mg/kg pendant 8 semaines. (36) Cet effet 

pourrait être dû à l’augmentation de l’excrétion des sels biliaires modifiant la motilité du 

côlon. 

 

 II.3 Spasmolytique intestinale 

Plusieurs études démontrent les effets  relaxants de la boldine sur les muscles lisses au niveau 

intestinal. 

Delourme (12) montre l’action inhibitrice de la boldine sur l’activité musculaire intestinale 

chez le chat anesthésié. Cette inhibition entraîne une chute du tonus et une diminution de 

l’amplitude des contractions intestinales, aboutissant à l’arrêt du péristaltisme. 

Les laboratoires Houdé ont mené une étude sur l’action de la boldine sur le transit intestinal 

chez des souris (119) : le transit est prolongé. 

Speisky et coll. (52) ont montré que la boldine a un effet relaxant, concentration-dépendant, sur 

la contraction des muscles lisses d’iléon de rats, induite par l’acétylcholine (Ach). Ce blocage 

résulte d’un mécanisme d’antagonisme compétitif. 



 

44 

Dans une étude double-aveugle contre placebo, douze volontaires sains ont été traités 

quotidiennement par 

- soit 2,5 g d’un extrait sec de boldo (éthanol 60% V/V), contenant 0,4% d’alcaloïdes 

totaux et 0,12% de boldine, 

- soit un placebo (glucose) pendant deux périodes successives de quatre jours à un 

intervalle de dix jours. 

Au 4e jour, 20 g de lactulose est administré et l’hydrogène expiré collecté toutes les 15 

minutes. Le temps de transit intestinal, défini par le temps écoulé pour que le taux 

d’hydrogène expiré augmente de 20 ppm par rapport au taux à jeun, est significativement 

(p<0,05) prolongé après l’administration d’extrait sec de boldo en comparaison avec le 

placebo (112,5 ± 15,4 et 87 ± 11,8 minutes respectivement). (18) 

Cependant, les limites méthodologiques de cette petite étude ne permettent pas de tirer des 

conclusions sur les effets du boldo. (67) 

 

III – Autres actions du boldo 

 III.1 Effets du boldo sur le système cardiovasculaire 

Chulia et coll. (10) ont mené une étude pour montrer l’activité de la boldine sur l’aorte de 

cobaye ; les aortes isolées sont maintenues dans des bains spéciaux puis contractées par 

différents agents : après ajout de la boldine, on observe les effets induits. La boldine entraîne 

une relaxation dose-dépendante de l’aorte contractée par de la noradrenaline (NA). 

Des résultats similaires ont été obtenus après la contraction de l’aorte par du chlorure de 

potassium et par du calcium. (119) Cette étude plus poussée a mis en évidence l’influence de la 

boldine sur les évolutions des concentrations des inositol-phosphates, ces derniers ont un rôle 

de phosphorylation et agissent avec l’adénosine monophosphate cyclique sur la libération du 

calcium induisant la contraction des muscles lisses. 

L’expérience consiste en la contraction de l’aorte par la NA suivi de l’ajout de boldine. Après 

centrifugation et mesure par chromatographie liquide haute performance, on peut connaître 

les différentes concentrations en inositol-phosphates.  Après contractions par la NA, elles sont 

relativement élevées mais diminuent fortement après l’addition de boldine.  

Eltze et coll. (14) confirment les propriétés d’antagonisme des canaux calciques chez le rein de 

rat perfusé par une préparation de boldine. Cette expérience montre que la boldine bloque 

efficacement la vasoconstriction causée par l’élévation du potassium extracellulaire. Dans la 

même étude, il est aussi montré que sur une préparation de cœur de cobaye, la boldine 
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augmente le débit coronaire et diminue la force de contraction et le rythme cardiaque. Ces 

actions sont obtenues grâce aux blocages des récepteurs α1-adrénergiques. 

Les résultats de ces expériences suggèrent que la boldine peut être considérée comme une 

molécule antihypertensive. C’est ce que Lau et coll.(33) ont voulu montrer, administrant  

20 mg/kg/j de boldine pendant sept jours à des rats hypertendus et normotendus, ils montrent 

ques le traitement par la boldine diminue significativement la pression systolique chez les 

animaux hypertendus. 

 

 III.2 Effets du boldo sur l’utérus 

La couche musculeuse interne de la paroi utérine est constituée de muscles lisses. Ivorra et 

coll. (21) ont mené une étude pour observer si la boldine avait une action sur l’utérus isolé de 

rate. Après sacrifice des animaux, les utérus prélevés sont maintenus dans des bains 

physiologiques auxquels est ajouté un agent entraînant des contractions utérines (chlorure de 

potassium, Ach ou ocytocine). Après obtention des contractions, est ajouté soit de la boldine, 

soit du verapamil ou du diltiazem. Cette étude a été menée dans deux conditions 

expérimentales, avec et sans calcium dans le bain, et en comparant les effets de la boldine 

avec ceux obtenus par les antagonistes calciques verapamil et diltiazem. Les auteurs concluent 

que la boldine possède une action relaxante sur le myomètre et agit comme un antagoniste 

calcique au niveau des récepteurs α1 adrénergiques. 

 

 III.3 Effets du boldo sur le rein et l’appareil urinaire 

Malgré la note explicative de l’Agence du médicament admettant qu’il est possible de 

revendiquer l’indication thérapeutique « traditionnellement utilisé pour faciliter les fonctions 

d’élimination urinaire » (70), peu d’études ont été faites sur ce sujet. 

Kreitmair (27) observe une action diurétique de la boldine sur le chien, l’excrétion urinaire 

étant augmentée de 50%. 

 

 III.4 Effets du boldo sur le stress oxydant 

Les recherches menées dans le début des années 1990 ont permis de découvrir que la boldine 

est l’un des plus puissants antioxydants naturels (43). L’article récapitulatif d’O'Brien et 

coll.(43) liste de manière exhaustive les différentes études sur ce sujet. Cependant, plus 

récemment Schmeda-Hirschmann et coll. (48) ont conclu que les flavonoïdes contribuent plus à 

l’activité antioxydante attribuée au boldo que la boldine.  
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Lanhers et coll. (32) montrent qu’un extrait hydroalcoolique de boldo (correspondant à 0,5 et 1 

mg/ml de boldine) ainsi que la boldine (33 µg/ml) présente  un effet hépatoprotecteur vis à vis 

de l’hépatotoxicité induite par l’hydroperoxyde de tert-butyle. 

Cederbaum et coll. (9) montrent que la boldine inhibe de 50%  la péroxydation microsomale 

lipidique hépatique du rat à la concentration de 1,5 µM. 

La boldine inhibe les dommages cellulaires (observés par le bleu tryptan et l’activité de la 

lactate déshydrogénase (LDH)) induits par l’hydroperoxyde de tert-butyle de façon 

concentration dépendante chez des hépatocytes de rat isolés. La pré-incubation  par de la 

boldine ou l’ajout simultané de boldine (200 µM) et de d’hydroperoxyde de tert-butyle    

(0,87 mM) protègent totalement la viabilité des cellules. (4) 

La boldine protège les érythrocytes de rat, de façon concentration et temps dépendant, contre 

les dommages hémolytiques induits par le 2,2'-azobis (2-amidinopropane) hydrochloride 

(AAPH) qui est un initiateur radicalaire (25 et 50 mM). (24) 

Reiniger et coll. (46) montrent que l’effet létal sur des cultures d’Escherichia coli induit par  le 

chlorure stanneux à 25 µg/ml (produisant des espèces réactives à l’hydrogène par une réaction 

du type Fenton) est réduit par la présence de boldine à 0,50 mM. De plus, la conformation du 

plasmide pUC 9,1 n’a pas été modifiée par le chlorure stanneux à 100 µg/ml en présence de 

boldine (1,5 mM) Ces effets peuvent être expliqués par l’activité antioxydante de la boldine. 

Speisky et coll (51) démontrent les propriétés antioxydantes de la boldine par la prévention de 

l’auto-oxydation de l'homogénat de cerveau de rat, prévention de la péroxydation lipidique 

des membranes des globules rouges induite par l’AAPH et la prévention de l’inactivation du 

lysozyme induite par l’AAPH. 

Kringstein et Cerdebaum (28) montrent que la boldine prévient la péroxydation catalysée par 

l’ATP ferrique sur les microsome hépatiques humain et l’inactivation du cytochrome p450E1. 

Ces résultats cités ne représentent qu’une partie des études ayant permis de confirmer les 

propriétés antioxydantes de la boldine. Les tableaux suivants (Tableaux VI et VII) résument 

ces différentes études et les actions pharmacologiques de la boldine qui pourraient découler de 

ces propriétés. 
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Générateur de radicaux 
libres/système oxydant 

Substrat de l’oxydation Paramètre mesuré Références 

 

AAPH peroxyl 

Membrane des érythrocytes Recapture d’O2 (51) 

Suspension d’érythrocytes Perte d’hémoglobine (24) 

Auto-oxydation Homogénat de cerveau Recapture d’O2 (51) 

  Chimiluminescence/TBARS (51) (7) 

t-BOOH 

Membranes de microsomes 

hépatiques 
TBARS (9) 

Hépatocytes isolés 

TBARS/ perte de LDH (32) (4) 

Viabilité cellulaire (exclusion du bleu 

tryptan) 

(4) 

CCl4/NADPH 

Membranes de microsomes 

hépatiques 
TBARS (9) (28) 

Fe2+/cystéine Membranes de microsomes 

hépatiques 
TBARS (37) (9) 

NAD(P)H/Fe3+–ATP Membranes de microsomes 

hépatiques 
Recapture d’O2 (9) 

Fe2+seul ou Membranes de microsomes 

hépatiques humains 

TBARS (28) 

NAD(P)H/Fe3+–ATP   
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Générateur de radicaux 
libres/système oxydant 

Substrat de l’oxydation Paramètre mesuré Références 

AAPH peroxyl Lysozyme Fluorescence des groupes carbonyls 

associée au tryptophane 

(25) 

 Activité enzymatique (51, 7, 25, 35) 

Fe3+–EDTA–H2O2 Désoxyribose TBARS (54) 

Fe3+–EDTA– H2O2–ascorbate Désoxyribose TBARS (23) (59) 

Induit par la catécholamine Mitochondrie du cerveau Perméabilité mitochondriale, 

tuméfaction, potentiel de membrane et 

libération du cytochrome C, oxydation 

des thiols 

(59) 

Induit par la catécholamine Cellules PC12 Viabilité cellulaire (MTT) apoptose 

(activité de la caspase-3) 

(59) 

Irradiation aux UV Lymphocytes T humains Viabilité cellulaire (45) 

Oxygène singulé généré par 

les UV 

Tryptophane Produits d’oxydation de la boldine (60) 

Hypoxanthine–xanthine 

oxydase 
Luminol Chimiluminescence (39) 

 

Tableau VI : Résumé des études sur les propriétés antiradicalaires et antioxydantes de la boldine (43) 

Légende : MTT= sel de tétrazolium (bromure de 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazolium).  TBARS = substances réagissant avec l’acide thiobarbiturique. 

t-BOOH = hydroperoxyde de tert-butyle. 
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Action 

pharmacologique 
Modèle Effets Références 

 Anti-inflammatoire   Œdème de la patte d’un cobaye induit par la 

carraghénane. Administration orale de boldine   

Réduction de l’œdème (3) 

   Dommages coliques induits par l’acide acétique chez 

des rats.  Administration intrarectale de boldine   

 Prévention de l’œdème, des dommages tissulaires et 

de l’infiltration des neutrophiles 

(3) 

  

  Production d’ERO induite par la f-MLP chez des 

granulocytes humains isolés  

 Prévention in vitro de la production chez des 

granulocytes humains   

(39) 

   

   Anneaux d’aorte de rat isolés    Inhibition in vitro de la biosynthèse des 

prostaglandines (6-céto-PGF)   

(3) 

 Antipyrétique   Hyperthermie chez le lapin induite par un pyrogène 

bactérien. Administration orale de boldine   

 Prévention de l’hyperthermie   (3) 

 Antidiabetique    Dommages cellulaires pancréatiques induits par la 

STZ. 

Administration orale de boldine   

  

  

Prévention de l’hyperglycémie et de la perte de 

poids. Réduction des TBARS et des taux de 

carbonyles dans divers tissus.   

Normalisation des enzymes mitochondriales 

antioxydantes   

(23) 

 

 

 

  

  

  

Anti-athéromateux Oxydation in vitro des LDL induite par le cuivre Inhibition de l’oxydation de LDL humaines isolées.   (47) 

   Dommages athéromateux chez des souris  

LDLR−/− induits par un régime athérogénique. 

Administration orale de la boldine 

 Réduction des lésions aortiques  athéromateuses (47) 
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 Tableau VII : Résumé des actions pharmacologiques de la boldine associées avec son activité antioxydante (43) 

Légende : ERO = espèces réactives à l’oxygène. f-MLP = n-formyl-méthionine-leucine-phénylalanine. GJIC = communication intercellulaire via les jonctions gap. 

 STZ= Streptozotocine. tPA = activateur tissulaire du plasminogène. 

 

    
    

Action 
pharmacologique 

Modèle Effets Références 

Antiplaquettaire  Agrégation plaquettaire induite in vitro par l’acide 

arachidonique et le collagène   

 Inhibition de l’agrégation   (59) 

 Anti-promotion 

tumorale  

   

  Down-régulation de la GJIC induite par le tPA dans 

les cellules épithéliales hépatiques de rat WB-F344 

  

 Inhibition de la down-régulation induite par le tPA 

en partie due à la capacité à réduire l’accumulation 

croissante d’oxydants intracellulaires. 

(20) 

 

 

 

 Photo-protection    Peau de souris irradiées par les UV    Prévention de la hausse de température de la peau (19) 

 Photo-protection    Peau de dos humains irradiés par les UV    Prévention de la formation d’érythème cutané (45) 

 Hépatoprotection   Hépatotoxicité induite par du CCL4 chez des rats. 

Administration intraperitonéale de boldine   

 Prévention des dommages hépatiques (ALAT 

plasmatique)   

(32) 
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 III.5 Effet antimicrobien du boldo 

  III.5.1 Antiparasitaire 

La boldine (500 µM) entraîne l’inhibition de la croissance de Trypanosoma cruzi, agent 

responsable de la maladie de Chagas (trypanosomiase américaine). Les recherches ont été 

menées sur les souches Tulahuen, LQ et DM de T. cruzi : l’action pourrait être due à 

l’inhibition de la chaîne de transport d’électrons dans la mitochondrie. Cet effet pourrait être 

corrélé avec les propriétés antioxydantes de la boldine. (41) 

L’ascaridole présente également des propriétés antihelmintiques. (26) 

  III.5.2. Antifongique 

L’huile essentielle de boldo présente une activé antifongique faible. (6) Elle est active sur le 

Candida albicans.(38), activité qui serait due au 1,8-cineole, à l’ascaridole (49), au linalool et au 

terpinen-4-ol. 

  III.5.3. Antibactérien  (15) (1)  

Il n’y a pas eu d’études concluantes sur le boldo montrant ses vertus antibactériennes ; 

cependant, plusieurs études ont montré l’activité antibactérienne de certains composants 

retrouvés dans l’huile essentielle du boldo. Le linalool et le 1-8,cinéole sont actifs contre 

Escherichia coli, Listeria monocytogenes, Proteus mirabilis et Staphylococcus aureus, le 

farnesol étant également actif sur cette dernière souche pathogène. 

 

IV – Toxicologie  

 IV.1 Toxicité aiguë 

L’administration orale d’un extrait hydroalcoolique de boldo à des rats à doses uniques 

jusqu’à 3g/kg de poids corporel n’a pas causé de décès, ni de symptômes toxiques 

particuliers. (36) 

La dose létale 50 (DL50) intrapéritonéale d’un extrait fluide alcoolique de boldo à 80% a été 

trouvée à 6 g/kg chez la souris. (34) 

Lorsque la boldine a été administrée per os, des doses de 500 à 1.000 mg/kg étaient 

nécessaires pour entraîner respectivement le décès de la souris et du cobaye. (27) De même, 

une dose de 15 g a été nécessaire pour tuer un chien de 12 kg. (29) 

Chez la souris ; les DL50 intrapéritonéales des alcaloïdes totaux et de la boldine pure ont été 

déterminées à 420 et 250 mg/kg, correspondant à 75 et 125 g/kg de feuilles de boldo 

respectivement. (34) 
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Chez le chien, l’injection sous cutanée de 5 mg/kg d’alcaloïdes totaux a produit des 

vomissements, de la diarrhée et, 40 minutes après, des symptômes épileptiques (durant 

environ 7 minutes) suivis d’une amélioration. (27) 

L’HE de boldo est connue pour être l’une des HE les plus toxiques ; son application non 

diluée sur le dos rasé de souris provoque un effet irritant. (44) En effet, cette huile contient des 

terpènes irritants tel que le terpinen-4-ol, principal irritant des genévriers (Juniperus sp.).  

La valeur de la DL50 per os de l’HE de boldo est de 0,13 g/kg de poids corporel chez le rat, 

avec des doses de 0,07 g/kg provoquant des convulsions. La DL50 dermique a été établie entre 

0,625 et 1,25 g/kg chez le lapin. (44) 

Comme vu précédemment, l’un des composants majeurs de l’huile est l’ascaridole, 

monoterpène bicyclique comportant un groupe peroxyde. C’est aussi le composant majeur 

(90%) de l’HE de la fausse ambroisie (Chenopodium ambrosioides L.) qui la rend très 

toxique. L’HE de Chenopodium a entraîné des cas d’intoxication humaine et des 

empoisonnements fatals(71) : les effets toxiques incluent l’irritation des muqueuses et de la 

peau, maux de tête, vertiges, nausées, vomissements, constipation, acouphènes, surdité 

temporaire, diplopie et cécité, stimulation transitoire suivie d’une dépression du système 

nerveux central menant à un délire et coma, convulsions occasionnelles, collapsus circulatoire 

dû à une vasoplégie, et parfois un œdème pulmonaire. L’huile de Chenopodium est aussi 

toxique pour les reins, le foie et des signes d’hématurie, albuminurie et jaunisse ont été 

observés. Plusieurs cas d’empoisonnement fatal ont été rapportés chez des enfants. 

 

 IV.2 Toxicité subchronique 

L’administration orale quotidienne (200 mg/kg/j) d’un extrait sec éthanolique (92,8%) de 

feuilles de boldo ou de boldine à des rats pendant 90 jours a causé des réductions 

significatives (p<0,05) des taux sanguins de cholesterol, ASAT (alanine aspartate transférase), 

bilirubine totale, glucose et urée, bien que les taux de cholesterol et d’ASAT aient augmenté 

30 à 60 jours après le début de l’étude (p<0,05). Par contre, il n’y a pas eu de changement 

significatif du taux de créatinine. Des doses de 50 mg/kg/j n’ont pas entraîné de modification 

significative de ces paramètres sur une période de 90 jours. À partir d’études histologiques, ni 

l’extrait de boldo, ni la boldine n’ont causé de signe manifeste de toxicité au niveau cardiaque 

ou rénal, mais une stéatose a été observée sur deux animaux à la dose de 800 mg/kg. (2) 

 

 

 



 

53 

 IV.3 Mutagénicité 

La boldine n’a pas montré d’activité génotoxique sur le chromotest SOS avec Escherichia coli 

(jusqu’à 10 µg de boldine), ni de potentiel mutagénique sur le test d’Ames utilisant les 

souches TA 98, TA 100 et TA 102 de Salmonella typhimurium, avec ou sans activation 

métabolique. De plus, la boldine n’a pas induit de mutations dans les cellules haploïdes de 

Saccharomyces cerevisiae (jusqu’à 200 µg/ml de boldine). Ces résultats indiquent que la 

boldine n’est pas mutagène chez les organismes procaryotes et eucaryotes. (42) De plus, elle 

n’a pas induit d’augmentation statistiquement significative de la fréquence des aberrations 

chromosomiques ou d’échanges entre chromatides sœurs sur lymphocytes in vitro (jusqu’à 

40 µg/ml de boldine) ou in vivo sur cellules de la moelle osseuse de souris (jusqu’à 900 mg/kg 

pc de boldine per os). (53) 

Une autre étude a confirmé que la boldine, administrée par voie intrapéritonéale à des doses 

sublétales, n’induit pas de génotoxicité in vivo au niveau des cellules de la moelle osseuse de 

souris. (50)  

 

 IV.4 Cancérogénicité 

Actuellement, aucune étude n’a été faite dans ce domaine. 

 

 IV.5 Toxicité sur la reproduction 

Un groupe de 20 rates enceintes a été traité per os par un extrait sec éthanolique (92,8%) de 

feuilles de boldo ou par de la boldine à 500 ou 800 mg/kg pc à J1, J5 ou à J7, J12 de la 

grossesse (un total de 12 groupes incluant 4 groupes contrôles). Après un examen à J19 des 

utérus et des ovaires, Almeida et coll.(2) observent qu’à des doses journalières de 500 mg/kg 

d’extrait de feuille de boldo ou de boldine, aucune toxicité fœtale n’est observée mais le poids 

du fœtus est réduit de 28 à 40%.  

Cependant, des doses journalières de 800 mg/kg d’extrait de feuille de boldo ou de boldine 

produisent l’apparition d’une activité abortive et tératogénique : une résorption significative 

(p<0,5), une faible incidence de malformations fœtales (1,5% chez les groupes de J1 à J5 ; 

3,6% chez les groupes de J7 à J12) et aussi une diminution du poids fœtal de 29-40%. 

Ces observations indiquent qu’à cette dose de 800 mg/kg/j, l’extrait de feuille de boldo et la 

boldine ont des effets néfastes en début de formation de l’œuf mais aussi durant son 

implantation. (2) 
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Aucune étude n’a été menée chez les femmes enceintes ou allaitantes, mais au vue de ces 

résultats, l’utilisation du boldo devrait être évitée pendant les périodes de grossesse et 

d’allaitement. 

 

 IV.6 Contre-indications du boldo 

L’hypersensibilité au boldo est la première contre-indication. Un cas d’anaphylaxie suivant la 

prise d’une infusion de boldo a été rapporté.(40) Le boldo est contre-indiqué en cas 

d’obstruction des voies biliaires et de maladies hépatiques sévères. Un avis médical est 

recommandé dans le cas de calcul biliaire. (68,74)  

 

 IV.7 Interactions médicamenteuses 

Les données disponibles sont limitées. Un cas isolé rapporte l’interaction potentielle entre la 

warfarine et le mélange boldo-fénugrec entraînant l’augmentation de l’INR et de ce fait, 

l’augmentation de l’effet anticoagulant. Le patient prenait une préparation liquide de feuilles 

de boldo et des capsules de fénugrec. L’INR s’est normalisé lorsque le patient a arrêté de 

prendre ces produits à base de plantes. (30) Le boldo et le fénugrec contiennent tous les deux 

des coumarines qui pourraient exercer une action anticoagulante. L’échelle de probabilité de 

Naranjo, utilisée pour l'évaluation de la causalité d'une réaction indésirable, suggère une 

possible association entre le boldo/fénugrec et l’augmentation des saignements chez les 

patients traité par la warfarine. (22) 

Une autre interaction entre le boldo et les antihypertenseurs diurétiques est 

soupçonnée d’entraîner une hypovolémie, une hypotension et une difficulté à contrôler 

l’hypertension. (31) 

L’Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé (ANSM ex-

AFSSAPS) mentionne une interaction entre les hypokaliémiants et le boldo (63) qui 

entraînerait un risque majoré d’hypokaliémie, facteur favorisant l’apparition de troubles du 

rythme cardiaque (torsades de pointes, notamment) et augmentant la toxicité de certains 

médicaments tel que la digoxine. 
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Utilisations de Peumus boldus 
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I – Utilisations thérapeutiques du boldo 

 I.1 En l’état 

L’écorce de boldo peut être utilisée pour en extraire la boldine ; cependant, la partie la plus 

utilisée, pour une utilisation en nature reste la feuille séchée. Inscrite sur la liste A (« Plantes 

médicinales utilisées traditionnellement ») de la Pharmacopée Française, la feuille de boldo 

est surtout utilisée sous forme de tisane seule ou en association avec d’autres plantes (pouvant 

être aussi pulvérisée pour en faciliter son emploi). 

 

  I.1.1 Infusion et tisane 

L’infusion de boldo s’obtient en versant de l’eau frémissante sur 1 à 2 g de feuilles ; filtrer 

après 10 minutes et boire 2 à 3 fois par jour pour un effet cholérétique. (95) 

L’infusion peut aussi se préparer à froid à raison de 1,5 cuillère à café (1 cuillère à café = 

1,5g) de drogue pour un verre d’eau que l’ont fait infuser 8 heures. (17) 

Des études ont montré qu’en fonction des conditions d’extraction (pH du solvant d’extraction, 

teneur en éthanol, température), les pertes en boldine peuvent aller jusqu’à 80%. Par 

conséquent, les préparations standardisées devront être privilégiées. 

D’après la Pharmacopée Française (83), la tisane est une préparation aqueuse de plante 

médicinale entière ou fragmentée administré à des fins thérapeutiques. Elle se prépare selon 

différents modes : infusion, décoction, macération, digestion ou lixiviation. 

On retrouve des tisanes simples de boldo ou en association avec d’autres plantes ; on peut 

citer pour exemples : 

- la Tisane Boldoflorine® 

o Associé à : foliole de séné, écorce de bourdaine, feuille de romarin, écorce de 

bourdaine, pulpe de pomme, feuille de frêne, feuille de noisetier, feuille de 

châtaigner, racine d’aunée, fruit de coriandre, racine de réglisse, feuille de 

menthe. 

o Utilisée comme traitement symptomatique de la constipation; 

o préparer une infusion avec 1 sachet-dose pour 1 tasse d'eau frémissante. Laisser 

infuser 5 à 10 minutes. 

o Adulte : 1 à 4 tasses par jour. Durée limitée à 10 jours. 

 

- la Tisane Médiflor n° 5 Hépatique®  

o Associé à : romarin, kinkéliba, mauve. 
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o Utilisée pour favoriser la production de bile par le foie et sa sécrétion dans 

l’intestin. 

o La tisane est préparée avec 1 sachet-dose dans une tasse d'eau frémissante, en 

infusion pendant 10 à 15 minutes. 

o Adulte : 1 ou 2 tasses par jour, en cure de 2 à 3 semaines. 

 

- La Tisane hépatique de Hoerdt®  

o Associé à : absinthe, petite centaurée, sauge, achillée millefeuille, aigremoine, 

chiendent, ményanthe. 

o Utilisé pour favoriser la production de la bile par le foie et sa sécrétion dans 

l’intestin. 

o Préparer une infusion avec 1 sachet-dose et 1 tasse d'eau frémissante. Laisser 

infuser quelques minutes. 

o 1 tasse, 3 fois par jour. 

 

- Tisane Saint-Urbain®  

o Feuille de boldo : excipient 

o utilisée dans le traitement symptomatique de la constipation. 

o Préparer une infusion avec 1 sachet-dose pour 1 tasse d'eau frémissante. 

Laisser infuser 5 à 10 minutes. 

o Adulte : 1 tasse après le repas, 1 ou 2 fois par jour. Durée limitée à 10 jours. 

 

- Tisane proposée par le Dr Stéphane Rossi 

o Utilisée pour faciliter la digestion. 

Plante Drogue Teneur 

Tilleul aubier 25 g 

Boldo feuille 20 g 

Coriandre fruit 30 g 

Citron jaune péricarpe 19 g 

Camomille romaine capitule 5 g 

Limette HE 1 g 

o Préparation : 2 cuillères à café (environ 10 g) pour 1 L d’eau frémissante. 

  Laisser infuser pendant 5 à 10 min.  

 Dose : au moins une tasse par prise ; boire 1 litre dans la journée. Cure de 3 semaines. 
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  I.1.2 Poudre 

La poudre est une préparation dans laquelle les drogues végétales sont amenées à un degré de 

division suffisant pour en assurer leur homogénéité et pour faciliter leur administration. (72) 

Utilisation : pulvériser la drogue à l’aide d’un moulin à café et prendre une petite cuillère à 

café de cette poudre avant chaque repas avec un peu de miel ou de confiture. (88) 

On retrouve maintenant ces poudres principalement dans les gélules ou comprimés.  

On peut citer : 

- Arkogélules Boldo®  

o traditionnellement utilisé pour favoriser la sécrétion de bile dans l'intestin et 

pour faciliter les fonctions d'élimination digestive et rénale 

o gélules doivent être avalées avec un grand verre d'eau, avant les repas. 

o Adulte : 1 gélule, 3 fois par jour ; jusqu'à 5 gélules par jour si nécessaire. 

 

- MUCINUM® à l'extrait de cascara – comprimés  

o Associé à : poudre d’anis vert, extrait sec d’écorce de cascara, extrait sec de 

feuille de séné 

o Traitement de courte durée de la constipation occasionnelle de l'adulte 

o Adulte : 1 à 2 comprimés le soir au coucher. Durée limitée à 10 jours. 

 

 I.2 Préparations inscrites à la Pharmacopée (83) (77)  

Il faut noter que les monographies de l’extrait fluide et de la teinture de boldo ne sont plus 

présentes dans la dernière Pharmacopée Française. Cependant, ces préparations sont 

retrouvées dans certaines spécialités disponibles en officine. 

  I.2.1 Extrait fluide de boldo (77) 

Un extrait résulte de l’évaporation jusqu’à consistance fluide, molle, ferme ou sèche d’un suc 

ou d’une solution obtenue en traitant une substance végétale par un véhicule vaporisable tel 

que l’éther, l’alcool ou l’eau. (72) 

L’avantage d’un extrait est d’obtenir sous un plus petit volume, les principes actifs des 

substances médicamenteuses.  

L’extrait fluide est obtenu par lixiviation des feuilles pulvérisées. 

On peut citer : 

- ÉLIXIR SPARK® - solution buvable  

o Associé à l’extrait fluide d’artichaut 
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o traditionnellement utilisé pour favoriser la production de bile par le foie dans le 

traitement symptomatique des troubles digestifs. 

o Ce médicament doit être pris dans un demi-verre d'eau, le matin à jeun et au 

coucher. 

o 1 cuillère à café, 2 fois par jour. 

  I.2.2 Teinture de boldo (77) 

La teinture alcoolique résulte de l’action extractive exercée par l’éthanol sur des drogues ou 

des mélanges de drogues. 

La teinture de boldo est préparée par lixiviation des feuilles contusées. 

Elle est constituée de : 

- Feuilles de boldo contusées : 200 g 

- Alcool à 80°         qsp 1.000 g 

Les doses usuelles chez l’adulte sont de 0,5 à 1 g pour une dose et de 1 à 3 g par 24 heures. 

On peut citer : 

- STAGO ® - Solution buvable  

o Associée aux teintures de kinkéliba, camomille, solidage 

o traditionnellement utilisé pour faciliter la production de bile par le foie dans le 

traitement des troubles digestifs. 

o Adulte : 4 à 6 cuillères à soupe, en plusieurs prises, sans dépasser 20 cuillères à 

soupe par jour. 

o Enfant de 12 à 15 ans : 1 à 2 cuillères à soupe, à renouveler, sans dépasser 10 

cuillères à soupe par jour. 

 

  I.2.3 Extrait sec de boldo (71) 

L’extrait est obtenu à partir de feuilles de boldo en utilisant de l’eau chaude au minimum à 

65°C ou un solvant hydroalcoolique équivalent en concentration d’éthanol à 45-75 pour cent 

V/V. 

Les extraits secs sont des préparations solides, obtenues par évaporation du solvant ayant 

servi à leur production. Les extraits secs ont généralement une perte à la dessiccation ou une 

teneur en eau qui est au maximum de 5 % m/m. 

On peut citer : 

- Elusanes boldo® - gélules  

o Extrait sec aqueux 



 

60 

o traditionnellement utilisé pour favoriser la production de bile par le foie et sa 

sécrétion dans l'intestin et pour faciliter les fonctions d'élimination digestive et 

rénale 

o les gélules doivent être avalées avec un verre d'eau 

o Adulte : 1 gélule, matin et soir. Durée limitée à 2 semaines. 

 

 I.3 Spécialités allopathiques (97) 

On retrouve la boldine dans quelques spécialités pharmaceutiques : 

- Boldoflorine® - comprimés  

o Associé à l’extrait sec de feuille de séné et à l’extrait sec de romarin 

o Traitement symptomatique de la constipation 

o Adulte : 1 à 3 comprimés par jour, après le repas du soir. Durée limitée à 

10 jours. 

 

- Maalox digestion difficile® - comprimés  

o Associé au sulfate de sodium anhydre et phosphate monosodique anhydre 

o Utilisé dans les troubles dyspeptiques (lenteur à la digestion, ballonnements) 

chez l'adulte et l'enfant de plus de 15 ans 

o 1 comprimé 3 fois par jour, avant les principaux repas ou au moment des 

troubles. Durée limitée à 7 jours. 

 

- Oxyboldine® - comprimés  

o Associé au sulfate de sodium anhydre et au dihydrogénophosphate de sodium 

o Traitement d'appoint des troubles dyspeptiques (lenteur à la digestion, 

ballonnements) 

o Adulte : dissoudre dans un verre d'eau 1 comprimé, avant les 3 principaux 

repas ou au moment des troubles. 

 

 I.4 Spécialités homéopathiques (97) 

On retrouve le boldo chez les laboratoires Boiron®, Lehning® et Weleda® soit seul, sous 

forme de granule ou teinture mère, soit associé avec d’autres souches homéopathiques. 

Il existe une monographie à la Pharmacopée Française pour les préparations homéopathiques 

(Annexe IV). 
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On peut citer : 

- L 114® des laboratoires Lehning – Solution buvable 

o Composition : Dolichos D3, Nux vomica D3, Lycopodium D3, Amylium 

hydratum D4, Leptandra D3, Podophyllum peltatum D4, Carduus marianus 

D3, Chelidonium TM, Peumus boldus TM. 

o Traditionnellement utilisé comme cholérétique et cholagogue et dans les 

troubles dyspeptiques. 

o Posologie : 30 gouttes, 3 fois par jour. À prendre dans un peu d'eau, de 

préférence en dehors des repas. 

 

- Aesculus Complex® N°103 des laboratoires Lehning – Solution buvable 

o Composition : Aesculus TM, Hamamelis TM, Boldo TM, Verbascum D2, Nux 

vomica D3, Paeonia officinal D3, Collinsonia D3, Teucrium scordium D3, 

Natrum nitricum D3, sulfur D4, Aloe D4.  

o Traditionnellement utilisé dans le traitement des hémorroïdes non compliquées. 

o Posologie : 30 gouttes, 3 fois par jour. A prendre dans un peu d'eau, de 

préférence en dehors des repas. 

 

- Poconéol® n°7 des laboratoires Pierre Fabre Médicament – Solution buvable 

o Composition: Laurus persea 5 CH, Ruizia fragrans 5 CH, Cassia 

occidentalis 5 CH, Piper umbellatum 5 CH, Achras sapota  5 CH  

o Utilisé comme draineur du foie et des reins  

o Posologie : 5 à 15 gouttes par jour dans un demi-verre d'eau à répartir en une 

ou plusieurs prises, de préférence loin des repas. 

 

Il faut noter l’existence de l’élixir floral de boldo préparé à partir d’un mélange de fleurs 

mâles et femelles, selon la méthode originelle du Dr Bach, et utilisé pour la réconciliation 

avec soi et la guérison des émotions. La posologie usuelle est de 3 gouttes au moins 3 fois par 

jour à renouveler sans limite. 

 

D’autres plantes possèdent des activités cholérétiques et/ou cholagogues ; le tableau suivant 

liste ces dernières. 

 

 



 

62 

Plantes Drogue 

Artichaut 

Curcuma 

Eupatoire 

Chardon-marie 

Chrysantellum 

Kinkéliba 

Immortelle 

Harpagophytum  

Chélidoine 

Menthe 

Gingembre 

Piloselle 

Pissenlit 

Romarin 

Schizandra chinensis 

Phyllantus niruri, P. amarus 

Orthosiphon 

Radis noir 

Feuille 

Rhizome 

Racine 

Semence 

Herbe 

Feuille 

Fleurs 

Racine 

Herbe 

Feuille 

Rhizome 

Herbe 

Racine 

Feuille/racine 

Fruit 

Herbe 

Feuille 

Racine 

Tableau VIII : Plantes cholérétiques et cholagogues (16) 

 

II – Utilisations non thérapeutiques du boldo 

On mange ses amandes en dessert et ses feuilles en condiments, on utilise l'écorce en tannerie 

et le bois pour faire du charbon. 

 

II.1 Alimentaire  

L’amande de ses fruits est mangée en dessert, ses feuilles sont utilisées comme condiment. (80) 

Les propriétés antioxydantes sont utilisées pour la  conservation de certains aliments comme 

les huiles de poisson. (55)  

 

 II.2 Industrie du cuir et textile  

L'écorce de l'arbre fournit un colorant utilisé dans la tannerie. (105) 

 

 II.3 Parfumerie et Cosmétique  

L'huile essentielle est employée dans l'industrie du parfum. (105) 
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Récemment, des brevets ont été déposés pour l’utilisation d’extrait de boldo dans des produits 

dermo-cosmétiques pour le traitement préventif ou curatif des symptômes du vieillissement 

du tissu par voie locale ou externe (application sur la peau, ongle et/ou cheveux). (62) 

Les propriétés α-adrénergiques antagonistes et perturbantes du flux calcique de la boldine ont 

intéressé une équipe pour la fabrication de dermo-cosmétiques dépigmentants. Les 

publications les plus récentes montrent que la mélanogenèse in vivo au sein de la peau 

humaine est sous le contrôle de plusieurs facteurs, parmi lesquels le calcium, les 

catécholamines issues des kératinocytes, et que les récepteurs α-adrénergiques du mélanocyte 

semblent tous jouer des rôles pivots. Cette équipe a donc synthétisé des dérivés de boldine 

dont la diacétyl-boldine qui s’est révélée la plus active sur la mélanogenèse. (61) 

Les propriétés antibactériennes du boldo sont utilisées dans des gels nettoyants pour les peaux 

à imperfections : l’extrait de boldo stimule la production des β-défensines, système 

antibactérien de la peau. (106)  

 

 II.4 Insecticide et herbicide 

L’huile essentielle de boldo présente des propriétés insecticides sur le charançon du maïs 

(Sitophilus zeamais Motschulsky, 1855) (5) et sur la mouche domestique (Musca domestica L., 

1758). (110) Elle est aussi active sur l’amarante hybride (Amaranthus hybridus L., 1753) et le 

pourpier (Portulaca oleracea L., 1753), plantes considérées comme des mauvaises herbes. (57)  
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THÈSE SOUTENUE PAR : Maria RAKOTONANAHARY épouse MALDONADO 

 

TITRE : Peumus boldus M. De la botanique à la thérapeutique : État des connaissances en 

2012. 

CONCLUSION 
 

Le boldo, Peumus boldus Molina, appartient à la famille des Monimiacées; cet arbuste, 

originaire du Chili, pousse spontanément dans les régions centrales de ce pays qui bénéficient 

d’un climat de type méditerranéen. Des fouilles archéologiques ont permis de découvrir que 

les usages culinaires et médicinaux des feuilles par les peuples indigènes remonteraient à plus 

de 12.500 ans. Il a été introduit en Europe seulement vers 1870, et c’est en France qu’est isolé 

pour la première fois, à partir d’un échantillon de feuilles importé du Chili, l’alcaloïde tenu en 

partie responsable des propriétés cholérétiques et cholagogues du boldo : la boldine.  

Au sein des officines, le boldo est essentiellement  connu  pour ses actions sur les troubles 

hépato-biliaires ; pourtant, il se révèle comme ayant des effets thérapeutiques dans des 

domaines éloignés de la sphère gastro-intestinale. 

Ce mémoire permet de faire un état des connaissances sur le boldo. Après avoir vu la 

botanique de Peumus boldus puis sa pharmacognosie, les deux dernières parties de ce 

mémoire rapportent les propriétés pharmacologiques du boldo et ses utilisations actuelles et 

potentielles en thérapeutique. La boldine est le composant actif le plus étudié du boldo ; 

cependant, on retrouve d’autres alcaloïdes ainsi qu’une huile essentielle et des polyphénols. 

La boldine s’avère comme un antioxydant puissant ; de nombreuses études in vitro et in vivo 

soulignent ses effets anti-inflammatoires, antipyrétiques, antidiabétiques, antiathéromateux, 

antiagrégants plaquettaires découlant de son action antioxydante. L’huile essentielle de boldo 

présente des propriétés antimicrobiennes intéressantes mais son utilisation n’est pas 

recommandée compte tenu de la présence d’ascaridole toxique. 

Les polyphénols du boldo n’ont été que très peu étudiés ; pourtant, ceux-ci seraient davantage 

responsables des propriétés antioxydantes du boldo par rapport à la boldine et agiraient en 

synergie avec cette dernière pour l’effet cholérétique.  

Le boldo promet donc de nouvelles perspectives sur les traitements des pathologies liées au 

stress oxydant. 

 En attendant les résultats des prochaines études pharmacologiques et cliniques, la feuille de 

boldo est utilisée selon l’Agence du médicament comme cholérétique, cholagogue et pour 
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faciliter les fonctions d’élimination urinaire et digestive et selon la Commission E allemande 

pour soulager les spasmes gastro-intestinaux légers et la dyspepsie.  

La drogue est retrouvée sous forme de poudre, feuille pour tisane, extraits aqueux et hydro-

alcooliques. L’utilisation d’extrait éthanolique n’est pas recommandé car il contient une 

concentration potentiellement plus importante en ascaridole. 

Avant toute utilisation du boldo, il faudra s’assurer qu’aucune contre-indication n’est 

présente : obstruction des voies biliaires, maladies hépatiques sévères. L’utilisation chez les 

enfants, adolescents et chez  la femme enceinte et allaitante n’est pas recommandée. 
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GLOSSAIRE(83) (99) 

 

Actinomorphe : Se dit d’une fleur dont les pièces des verticilles successifs sont disposées 

symétriquement par rapport à l'axe de la fleur. 

 

Anthère : Partie de l’organe reproducteur mâle contenant les grains de pollen. 

 

Capité : Se dit d’un organe dont l’extrémité est globuleuse, à l’image d’une tête d’épingle. 

 

Carpelle : Organe femelle principal de la fleur. Une même fleur peut comporter un carpelle 

unique ou une multitude de carpelles. Ceux-ci peuvent être soudés ou libres. Chaque carpelle 

ou groupe de carpelles se compose d'un ovaire, dans lequel se développe la graine, d'un 

stigmate, qui reçoit le pollen, et généralement d'un style, prolongement vertical de l'ovaire, 

qui surélève le stigmate. L'ensemble des carpelles d'une fleur est plus communément nommé 

pistil. 

 

Dioïque : Se dit d'une espèce unisexuée dont les fleurs mâles et femelles sont portées par des 

pieds différents.  

 

Étamine : Organe mâle de la fleur, composé d’un filet dont une extrémité est fixée sur le 

réceptacle ou sur la corolle et l’autre extrémité supporte les anthères. 

 

Glanduleux : se dit d’un organe muni de glandes, donne une texture râpeuse. 

 

Laticifère  : élément uni- ou pluricellulaire sécrétant un latex. 

 

Mésophylle : Ensemble des tissus compris entre les épidermes, supérieur et inférieur, d’une 

feuille, d’un sépale ou d’un pétale. Selon leur disposition, le mésophylle est dit homogène ou 

hétérogène. 

 

Mucroné : Se dit d'un organe se terminant par une petite pointe, le mucron ou la mucronule. 

 

Pédicelle : Tige d'une fleur individuelle dans une inflorescence 
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Pelté : En forme de bouclier plus ou moins elliptique. 

 

Périanthe : Ensemble des pièces florales non sexuées d'une fleur. Il s'agit généralement de 

son enveloppe florale, constituée des sépales (calice) et des pétales (corolle). 

 

Poil tecteur : poil dépourvu de cellule(s) sécrétrice(s)  

 

Pubescent : Caractère d’un organe qui possède des poils, qui est duveteux 

 

Racème : synonyme de grappe, inflorescence inde´finie dont les fleurs, alternes et 

pédondulées, sont disposées le long de l’axe terminé par un bourgeon. 

 

Sclérophylle : adapté à la sécheresse 

 

Sessile : Qualifie tout organe (feuille, fleur) dépourvu de pétiole ou de pédoncule. 

 

Tépale : Nom donné aux pétales et aux sépales lorsqu'ils sont identiques. 

 

Verticille : Ensemble d'organes de même nature disposés en cercle, au même niveau, sur un 

même axe. 
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ANNEXE I : Monographie de la feuille de Peumus boldus M. (Pharmacopée Européenne 

7ème édition) 

BOLDO (FEUILLE DE)  

Boldi folium 

DÉFINITION 

Feuille entière ou fragmentée séchée de Peumus boldus Molina.  

Teneur : au minimum 0,1 pour cent d’alcaloïdes totaux, exprimés en boldine (C19H21NO4 ; Mr 

327,4) (drogue anhydre). 

CARACTÈRES 

Odeur caractéristique, surtout lorsque la feuille de boldo est froissée. 

IDENTIFICATION 

A. La feuille, ovale ou elliptique, a généralement une longueur de 5 cm ; elle possède un court 

pétiole, un apex obtus ou légèrement émarginé ou mucroné et une base symétrique et 

arrondie, un bord entier légèrement ondulé, épaissi et plus ou moins révoluté. Le limbe gris-

vert est épais, coriace et cassant. La face supérieure est rugueuse et présente de nombreuses 

petites protubérances ainsi qu’une nervation déprimée. La face inférieure, finement 

pubescente, présente des protubérances moins marquées et une nervation pennée à nervures 

saillantes. 

B. Réduisez la feuille de boldo en poudre (355) (2.9.12). La poudre est gris-vert. Examinez au 

microscope en utilisant de la solution d’hydrate de chloral R. La poudre présente des 

fragments de l’épiderme de la face supérieure et de l’hypoderme sous-jacent, à parois 

cellulaires droites ou légèrement sinueuses, épaissies en chapelet ; des fragments de 

l’épiderme de la face inférieure comportant de nombreux stomates entourés de 4-7 cellules 

annexes ; des poils tecteurs unicellulaires simples, bifurqués ou en bouquets à parois plus ou 

moins épaisses et lignifiées ; des fragments du limbe présentant 2 assises palissadiques ; des 

débris de parenchyme lacuneux renfermant de nombreuses cellules à huile essentielle 

arrondies de grande taille ; des fragments de parenchyme contenant de fins cristaux en 
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aiguilles, des fibres à paroi épaisse et des cellules parenchymateuses lignifiées et ponctuées 

associées à du tissu vasculaire provenant des nervures. 

 
A. Fragment de limbe, vu de face, montrant l’épiderme 
supérieur (Aa), l’hypoderme à cellules à paroi épaissie 
en chapelet (Ab) et le parenchyme palissadique (Ac) 

G. Fragment de limbe, vu en section 
transversale, montrant l’épiderme supérieur 
(Ga), l’hypoderme (Gb), le parenchyme 
palissadique (Gc) et le parenchyme 
lacuneux (Gd) contenant des cellules à 
huile essentielle (Ge) 

B et C. Epiderme inférieur comportant des stomates 
entourés de 4-7 cellules annexes 

H. Parenchyme lacuneux à cellules 
contenant de fins cristaux et à cellules à 
huile essentielle (Ha) 

D. Poil tecteur unicellulaire, simple J. Vaisseaux de bois accompagnés de fibres 

E et F. Poil tecteur unicellulaire, en bouquet  

Figure 1396.-1. – Dessin pour l’identification de la feuille de boldo (voir Identification B) 

C. Chromatographie sur couche mince (2.2.27). 

Solution à examiner. Mélangez 1,5 g de feuille de boldo pulvérisée (355) (2.9.12) et 5 mL de 
méthanol R et traitez aux ultrasons pendant 10 min. Filtrez le surnageant sur une colonne de 
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cellulose pour chromatographie R1 de 3 cm × 0,5 cm. Utilisez le premier millilitre de l’éluat 
comme solution à examiner. 

Solution témoin. Dissolvez 2 mg de boldine R et 10 mg de bromhydrate de scopolamine R 
dans 5 mL de méthanol R. 

Plaque : plaque au gel de silice pour CCM R (5-40 µm) [ou plaque au gel de silice pour CCM 
R (2-10 µm)]. 

Phase mobile : diéthylamine R, méthanol R, toluène R (10:10:80 V/V/V). 

Dépôt : 40 µL [ou 6 µL] de solution à examiner et 20 µL [ou 2 µL] de solution témoin, en 
bandes de 15 mm [ou 8 mm]. 

Développement : sur un parcours de 15 cm [ou 6 cm]. 

Séchage : à l’air. 

Détection : pulvérisez de la solution d’iodobismuthate de potassium R2, laissez séchez à l’air 
pendant 5 min et pulvérisez de la solution de nitrite de sodium R. Examinez à la lumière du 
jour après 30 min. 

Résultats : voir ci-après la séquence des bandes présentes dans les chromatogrammes obtenus 
avec la solution témoin et la solution à examiner. 

Haut de la plaque 

_______ _______ 

 Une bande brun-jaune 

Scopolamine : une bande brun 
pâle 

 

 Une bande jaune 

 Une bande brune 

 Une bande brune 

_______ _______ 

Boldine : une bande brune Une bande brune (boldine) 

 Plusieurs bandes 

Solution témoin Solution à examiner 

ESSAI 

Huile essentielle (2.8.12) : au maximum 40 mL/kg (drogue anhydre). 

Utilisez 10,0 g de feuille de boldo récemment fragmentée, un ballon de 1000 mL et 300 mL 
d’eau R comme liquide d’entraînement. Distillez à un débit de 2-3 mL/min pendant 3 h. 
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Eléments étrangers (2.8.2) : au maximum 4 pour cent de rameaux et au maximum 2 pour 
cent d’autres éléments étrangers. 

Eau (2.2.13) : au maximum 100 mL/kg, déterminé par entraînement sur 20,0 g de feuille de 
boldo pulvérisée (355) (2.9.12). 

Cendres totales (2.4.16) : au maximum 13,0 pour cent. 

DOSAGE 

Alcaloïdes. Chromatographie liquide (2.2.29). 

Solution à examiner. A 1,000 g de feuille de boldo pulvérisée (355) (2.9.12), ajoutez 50 mL 
d’acide chlorhydrique dilué R. Agitez dans un bain-marie à 80 °C pendant 30 min. Filtrez, 
reprenez le résidu par 50 mL d’acide chlorhydrique dilué R, puis agitez dans un bain-marie à 
80 °C pendant 30 min. Filtrez, renouvelez une fois l’opération sur le résidu obtenu. Filtrez. 
Réunissez les filtrats refroidis et agitez-les avec 100 mL d’un mélange à volumes égaux 
d’acétate d’éthyle R et d’hexane R. Eliminez la phase organique. Ajustez la phase aqueuse à 
pH 9,5 avec de l’ammoniaque diluée R1. Agitez successivement avec 100 mL, 50 mL et 50 
mL de chlorure de méthylène R, puis réunissez les phases inférieures et évaporez à siccité 
sous pression réduite. Dissolvez le résidu dans la phase mobile et complétez à 10,0 mL avec 
la phase mobile. 

Solution témoin. Dissolvez 12 mg de boldine SCR dans la phase mobile et complétez à 100,0 
mL avec la phase mobile. Prélevez 1,0 mL de cette solution et complétez à 10,0 mL avec la 
phase mobile. 

Colonne :  

— dimensions : l = 0,25 m, Ø = 4,6 mm, 

— phase stationnaire : gel de silice octadécylsilylé pour chromatographie R (5 µm). 

Solution A. Mélangez 0,2 mL de diéthylamine R et 99,8 mL d’acétonitrile R. 

Solution B. Mélangez 0,2 mL de diéthylamine R et 99,8 mL d’eau R puis ajustez à pH 3 avec 
de l’acide formique anhydre R. 

Phase mobile : solution A, solution B (16:84 V/V). 

Débit : 1,5 mL/min. 

Détection : spectrophotomètre à 304 nm. 

Injection : 20 µL. 

Rétention relative par rapport à la boldine (temps de rétention = environ 6 min) : isoboldine = 
environ 0,9 ; N-oxyde d’isocorydine = environ 1,8 ; laurotétanine = environ 2,2 ; isocorydine 
= environ 2,8 ; N-méthyllaurotétanine = environ 3,2. Des pics supplémentaires peuvent être 
présents. 
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Conformité du système : solution à examiner :  

— résolution : au minimum 1 entre les pics dus à l’isoboldine et à la boldine. 

Calculez la teneur pour cent en alcaloïdes totaux exprimés en boldine à l’aide de l’expression 
suivante  

 
m1 =  masse de la prise d’essai, en grammes, 
m2 =  masse de boldine SCR dans la solution témoin, en grammes, 
ΣA1 =  somme des surfaces des pics dus aux 6 alcaloïdes identifiés dans le 

chromatogramme obtenu avec la solution à examiner, 
A2 =  surface du pic dû à la boldine dans le chromatogramme obtenu avec la solution 

témoin, 
p =  teneur pour cent en boldine dans la boldine SCR. 
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ANNEXE II : Monographie de l’extrait sec de  la feuille de Peumus boldus M. 

(Pharmacopée Européenne 7ème édition) 

BOLDO (FEUILLE DE), EXTRAIT SEC DE  

Boldi folii extractum siccum 

DÉFINITION 

Extrait produit à partir de Feuille de Boldo (1396). 

Teneur : 

— pour les extraits aqueux : au minimum 0,5 pour cent d’alcaloïdes totaux, exprimés en boldine 
(C19H21NO4 ; Mr 327,4) (extrait desséché) ; 

— pour les extraits hydroalcooliques : au minimum 1,0 pour cent d’alcaloïdes totaux, exprimés 
en boldine (C19H21NO4 ; Mr 327,4) (extrait desséché). 

PRODUCTION 

L’extrait est obtenu à partir de la drogue végétale, par une méthode appropriée, en utilisant de 
l’eau chaude au minimum à 65 °C ou un solvant hydroalcoolique équivalent en concentration 
à l’éthanol à 45-75 pour cent V/V. 

CARACTÈRES 

Aspect : poudre hygroscopique, brune ou brun-vert. 

IDENTIFICATION 

Chromatographie sur couche mince (2.2.27). 

Solution à examiner. A 0,5 g d’extrait à examiner, ajoutez 1 mL d’acide chlorhydrique R et 
20 mL d’eau R. Traitez aux ultrasons pendant 10 min. Transvasez le liquide dans une 
ampoule à décantation et alcalinisez avec 2 mL d’ammoniaque diluée R1. Agitez avec 2 fois 
20 mL de chlorure de méthylène R. Réunissez les phases organiques et évaporez-les à siccité. 
Dissolvez le résidu dans 1 mL de méthanol R. 

Solution témoin. Dissolvez 2 mg de boldine R et 10 mg de bromhydrate de scopolamine R 
dans 5 mL de méthanol R. 

Plaque : plaque au gel de silice pour CCM R (5-40 µm) [ou plaque au gel de silice pour CCM 
R (2-10 µm)]. 

Phase mobile : diéthylamine R, méthanol R, toluène R (10:10:80 V/V/V). 
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Dépôt : 20 µL [ou 3 µL], en bandes de 15 mm [ou 8 mm]. 

Développement : sur un parcours de 15 cm [ou 6 cm]. 

Séchage : à l’air. 

Détection : pulvérisez de la solution d’iodobismuthate de potassium R2, laissez sécher à l’air 
pendant 5 min et pulvérisez de la solution de nitrite de sodium R. Examinez à la lumière du 
jour après 30 min. 

Résultats : voir ci-après la séquence des bandes présentes dans les chromatogrammes obtenus 
avec la solution témoin et la solution à examiner. Par ailleurs, d’autres bandes de plus faible 
intensité peuvent être présentes dans le chromatogramme obtenu avec la solution à examiner. 

Haut de la plaque 

_______ _______ 

 Une bande brun-jaune 

 Une bande jaune-orange 

Scopolamine : une bande brun 
pâle 

 

 Une bande orange 

 Une bande orange 

_______ _______ 

Boldine : une bande brune Une bande brune (boldine) 

 Plusieurs bandes oranges 

Solution témoin Solution à examiner 

DOSAGE 

Chromatographie liquide (2.2.29). 

Solution à examiner. A 1,000 g d’extrait à examiner, ajoutez 50 mL d’acide chlorhydrique 
dilué R, puis traitez aux ultrasons pendant 10 min. Transvasez dans une ampoule à 
décantation et lavez avec 10 mL d’un mélange à volumes égaux d’acétate d’éthyle R et 
d’hexane R. Ajustez le pH de la phase aqueuse à 9,5 avec de l’ammoniaque diluée R1. Après 
refroidissement, agitez successivement avec 100 mL, 50 mL et à nouveau 50 mL de chlorure 
de méthylène R, en évitant la formation d’émulsion. Réunissez les phases inférieures et 
évaporez-les à siccité sous pression réduite. Dissolvez le résidu dans la phase mobile. 
Introduisez la solution dans un ballon jaugé, rincez et complétez à 10,0 mL avec la phase 
mobile. 

Solution témoin. Dissolvez 12,0 mg de boldine SCR dans la phase mobile et complétez à 
100,0 mL avec la phase mobile. 
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Colonne : 

— dimensions : l = 0,25 m, Ø = 4,6 mm, 

— phase stationnaire : gel de silice octadécylsilylé pour chromatographie R (5 µm). 

Solution A. Mélangez 0,2 mL de diéthylamine R et 99,8 mL d’acétonitrile R. 

Solution B. Mélangez 0,2 mL de diéthylamine R et 99,8 mL d’eau R puis ajustez à pH 3 avec 
de l’acide formique anhydre R. 

Phase mobile : solution A, solution B (16:84 V/V). 

Débit : 1,5 mL/min. 

Détection : spectrophotomètre à 304 nm. 

Injection : 20 µL. 

Rétention relative par rapport à la boldine (temps de rétention = environ 6 min) : isoboldine = 
environ 0,9 ; N-oxyde d’isocorydine = environ 1,8 ; laurotétanine = environ 2,2 ; isocorydine 
= environ 2,8 ; N-méthyllaurotétanine = environ 3,2. Des pics supplémentaires peuvent être 
présents. 

Conformité du système : solution à examiner :  

— résolution : au minimum 1,0 entre les pics dus à l’isoboldine et à la boldine. 

Calculez la teneur pour cent en alcaloïdes totaux, exprimés en boldine, à l’aide de 
l’expression suivante : 

 
ΣA1 =  somme des surfaces des pics dus aux 6 alcaloïdes identifiés dans le 

chromatogramme obtenu avec la solution à examiner, 
A2 =  surface du pic dû à la boldine dans le chromatogramme obtenu avec la solution 

témoin, 
m1 =  masse d’extrait à examiner, utilisée pour préparer la solution à examiner, en 

grammes, 
m2 =  masse de boldine SCR utilisée pour préparer la solution témoin, en grammes, 
p =  teneur pour cent en boldine de la boldine SCR. 
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ANNEXE III : Monographie de la boldine (Pharmacopée Française Xème édition) 
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ANNEXE IV: Monographie du Boldo Pour Préparation Homéopatique (Pharmacopée 

Française Xème édition) 
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Peumus boldus M. De la botanique à la thérapeutique : État des connaissances en 2012 
 
 
RÉSUMÉ 
 
Peumus boldus Molina ou boldo est un arbuste de la famille de Monimiacées poussant 
spontanément dans les régions centrales du Chili, bénéficiant d’un climat de type 
méditerranéen. Inscrit sur la liste A des plantes médicinales de la Pharmacopée Française 
Xème édition, sa feuille et son extrait sec font également l’objet de monographies dans la 
Pharmacopée Européenne 7ème édition. Ses feuilles renferment de nombreux alcaloïdes dont 
la boldine ainsi que des polyphénols et une huile essentielle, tous responsables des propriétés 
thérapeutiques attribuées au boldo.  
Essentiellement connu au sein de nos officines pour ses actions sur les troubles hépato-
biliaires, le boldo se révèle comme ayant des effets thérapeutiques dans des domaines 
éloignés de la sphère gastro-intestinale.  
La découverte majeure est l’utilisation potentielle du boldo dans les pathologies liées au 
stress oxydant ; de nombreuses études font mention de ses propriétés antioxydantes ; 
toutefois, des études complémentaires sont nécessaires pour permettre un éventuel usage 
thérapeutique.  
Ce mémoire fait un état des lieux des connaissances actuelles du boldo sur les plans 
botanique, pharmacognosique et pharmacologique. Dans un but officinal, sont recensés avec 
précision les utilisations thérapeutiques (en allopathie, homéopathie et phytothérapie) ainsi 
que le nom des spécialités contenant le boldo.  
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