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1. Introduction

Le choix de [labsinthe Artemisia absinthiumL. ici en Normandie, terre
traditionnellement peu consommatrice d'Absinthe (boisson), mais au contraire

consommatrice de Calvados, est parti de plusieurs choses :

D’une part, depuis la 1¢® année j'ai toujours aimé I'étude des plantes, notamment
celles jouissant d’'une certaine notoriété (le pavot a opium (Papaver somniferum L.), la
cigle (Conium maculatum L.) , 'absinthe (Artemisia absinthium L.)...) et d’autre part,
durant toutes mes études, mon prénom a souvent été comparé au mot absinthe (qui
est méme devenu mon surnom pour certaines personnes), je me suis donc tout
naturellement penchée sur cette plante connue et utilisée depuis la nuit des temps par
de nombreuses civilisations (babyloniens, égyptiens, grecs, romains...) et dont la

notoriété actuelle est liée a la célebre boisson éponyme.

En effet, encore a I'heure actuelle, le terme absinthe est non seulement associé a

celui de la boisson mais il est également, dans I'imaginaire collectif, associé a la folie.

L’Absinthe « l'alcool qui rend fou » voila la premiere chose a laquelle les gens

pensent lorsqu’on évoque cette plante.

Mais en réalité nous verrons que cette plante est bien plus que celaet qu’elle
présente de nombreuses propriétés que nos ancétres connaissaient et qui peuvent

s’avérer trés prometteuses dans la recherche de nouvelles thérapies.

C’est pour I'ensemble de ces raisons que jai décidé de réaliser ma thése

d’exercice en pharmacie sur ce théme riche, varié et passionnant.
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2. Artemisia absinthium L.

2.1. Origine étymologique du nom

R Beitarsaviss Bsnilioiars

Figure 1: Grande absinthe, « Plantes médicinales de Figure 2 : Artemisia absinthium L., “Flora
Koehler », 1887 (1) batava”, 1844 (2)

L’Absinthe ou Artemisia absinthiumL. est une plante connue depuis la nuit des

temps.

On lui confére beaucoup d’autres noms communs dans la littérature, tels que
Grande Absinthe (Figure 1), (Figure 2) Aluine (ou Aluyne), Alvine, Aloine, Herbe
sainte, Herbe des vierges, Armoise amére, Absinthe suisse ou encore Herbe aux

vers (3)...
En anglais elle se nomme d’ailleurs Wormwood (littéralement « bois aux vers »).

Le nom absinthe tel que nous le connaissons aujourd’hui vient d’abord du latin

Absinthium lui-méme issu du grec ancien Apsinthion (ayiveiov).
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Figure 3 : Carte des langues grecques a I'époque classique (4)

Tout d’abord, il faut savoir que le « grec ancien » est un mot générique pour
désigner 'ensemble des langues (ou dialectes) parlées a cette époque sur le territoire
grec. (Figure 3). Or il en existait énormément ; méme si en général le dialecte ou
langue que I'on qualifie le plus souvent comme grec ancien est en réalité I'attique
(langue officielle d’Athénes et celle utilisée pour la plupart des ceuvres classiques

grecques).

Au fil du temps, avec notamment I'essor de la période hellénistique, une langue
commune s’est progressivement imposée au détriment des autres dialectes des autres
groupes. Cette langue commune, appelée koiné, qui fut la langue officielle de Byzance,
est un mélange de I'attique majoritairement et des autres dialectes. Elle est a 'origine

du grec moderne tel que nous le connaissons.

Ce terme grec d’apsinthion proviendrait donc d’'un de ces dialectes locaux
préhelléniques ayant disparu et n’ayant aucune base commune avec les langues indo-
européennes telles que le latin ou le grec; en effet I'élément « vO» (« nth » en latin)

est un terme « indigéne » d’une origine non indo-européenne.

Certaines hypothéses suggerent donc que, dans ce dialecte, « wivBiov » aurait
voulu dire « plaisir, douceur » et que combiné au préfixe « a» privatif utilisé dans la
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langue attique (préfixe que 'on retrouve également dans le latin), le terme dwiv6iov

(apsinthion) pour qualifier cette plante aurait voulu dire « sans douceur ».

Selon d’autres sources ce terme « wivBiov » aurait pu également signifier « boire »
ou « ingurgiter » d’ou, avec le préfixe privatif, créer un mot signifiant « impossible a

boire ».

Dans tous les cas, il est clair que depuis toujours, l'absinthe Artemisia
absinthium L. est reconnue pour son amertume et I'étymologie méme de son nom s’y
rapporte (5)(6)(7).

Quant a Artemisia (de Artemisia absinthiumL.), ce terme désigne le nom de genre,
il est commun a toutes les « armoises ». Il provient de la déesse grecque, Artémis
(Figure 5), qui, selon I'lliade, est la sceur jumelle d’Apollon, 'une des divinités du

panthéon grec les plus connues. Elle fait partie des douze olympiens (8) ( Figure 4).

LA h.»' « .
TV | o y
RUR L

Apollan Artémis Hermés Dionysos  Athéna Arés Bnhal Aphrodi Démé Héra Zeus

Poséidon

Figure 4 : Les douze Olympiens (9)

Artémis est la fille de Zeus et de Léto. Elle est la mére des Amazones, filles qu’elle
aurait eues avec Endymion, berger dont la beauté était si rare qu’elle rompit ses voeux
de chasteté. (Endymion est également un des noms de la jacinthe des bois, on

retrouve dans le terme jacinthe ou hyacinthoides I'élément indigéne « nth »).

En Orient d’ailleurs, Artémis est la déesse protectrice des Amazones. C’est une
infatigable chasseresse, gardienne et protectrice de la nature et des animaux
sauvages contre la violence humaine (et surtout contre la violence masculine). C’est
la déesse protectrice des femmes en général et des tres jeunes enfants. Elle vit dans
les bois et les montagnes. Ses attributs sont la biche, I'arc en or, le carquois, les
fleches et la lune. Artémis permet aux femmes de franchir plus facilement les deux
etapes essentielles qui marquent leur vie : la puberté et la ménopause. Entre ces deux
périodes clés, elle intervient en régularisant les cycles menstruels liés aux phases de
la lune (astre dont elle est la déesse). Si 'atteinte de ’'homme perturbe le cycle par

une grossesse, elle permet encore a la femme de s’en délivrer. C’est pour ces raisons
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que I'on nomma Artemisia les plantes appartenant a ce genre (comme Artemisia

absinthium L.), car elles présentent des vertus emménagogues notamment. (3) (10)

(11).

Figure 5 : Artémis, Mythologica (8)

Etymologiquement, Artémis selon Platon se rapprocherait du terme artémés
(dpreuéc) signifiant « intégre », « sain et sauf », d’'ou par extension : Bonne santé. De
ce fait, I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) a longtemps été considérée comme ayant

des vertus thérapeutiques précieuses (12).

D’autres chercheurs estiment en revanche que Artémis proviendrait du grec Arktos

signifiant « Ours » et du grec thémis signifiant « grande force ».

D’autres termes pour désigner I'absinthe Artemisia absinthium L. sont Aluine (ou
Aluyne), Alvine, Aloisne ou Aloine. Ces termes proviennent également d’'un mot grec

aAon oéivng (Aloes oxinés) (5).

Aloes provenant de I'arabe aluat ou de I’hébreu alua voulant dire « chose amere »,
et oxinés voulant dire en grec « acide » (13). Aloes oxinés voulant donc dire « chose
amere et acide ». Ce terme d’Aloes oxinés est attribué au médecin byzantin Anthimus.
Il donna par la suite Aloxinum en latin qui engendra les termes francais cités ci-dessus
mais également les termes espagnol d’alosna ou aloja, le terme portugais de losna,

ou encore les termes allemand alsen (ou alsem) et néerlandais alsem.

Dans les langues germaniques, telles que I'anglais ou l'allemand, l'absinthe

(Artemisia absinthiumL.) se nomme wormwood et wermout (dérivant du terme
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germanique wermod et du moyen-allemand wormuot), ces termes veulent littéralement
dire bois aux vers (worm=vers et wood=bois) en rapport avec la propriété vermifuge

de la plante (5).

Dans le langage populaire allemand, I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) est
également appelée « Grabkraut » ce qui signifie « plante a tombes ». En effet, dans le
passé, cette plante était plantée a proximité des sépultures afin de les protéger des

vers (10), principalement dans la région de Cologne (3).

Enfin en hébreu ancien, 'absinthe (Artemisia absinthium L.) se nomme « la’anah »

qui signifie littéralement la maudite (11).

2.2. La plante

Absinthe romaine

Artemisia absinthium L.

Figure 6 : Absinthe romaine (14) Figure 7 : Artemisia absinthium L. Wermut (3)
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2.21. Classification phylogénétique des angiospermes Il

Artemisia absinthium L.

e Reégne: Plantes (Plantae)

e Sous-reégne : Trachéophytes

e Division : Spermatophytes

e Sous-division : Angiospermes

e Classe: Eudicotylédones ou Dicotylédones vraies
e Sous-classe : Astéridées

e Clade: Campanulidées

e Ordre: Astérales

o Famille: Astéracées

e Genre: Artemisia

e [Espéce: absinthium

2.2.2. Description botanique

L’Absinthe ou Artemisia absinthiumL. (Figure 6) (Figure 7) est une plante de la

famille des Astéracées (ex Composées).

C’est une espeéce d’armoise bisannuelle, vivace, herbacée et qui mesure entre 0,4

et 1 meétre.

La plante est recouverte de poils soyeux blancs et argentés formant une sorte de

duvet lui donnant un aspect gris cendré. Son rhizome est dur.
La tige de couleur vert argent est rameuse, duveteuse, droite, cannelée et feuillée.

Les feuilles molles, découpées en trois lobes dentés, sont gris verdatre (avec des
reflets argentés) sur le dessus et presque blanches et soyeuses sur le dessous. Elles
sont opposées a la base puis alternées pour le reste de la plante.

Les feuilles basilaires peuvent mesurer jusqu'a 25 centimetres de long et sont
longuement pétiolées. Elles sont pennées et découpées en laniéres étroites

blanchatres et cotonneuses (surtout en dessous).

25



Les feuilles caulinaires sont quant a elles moins divisées et brievement pétiolées,
et celles qui se trouvent au sommet peuvent méme parfois étre simples et sessiles
(Figure 8).

Figure 8 : Feuilles d’Artemisia absinthium L., Photos Aminthe Renouf, Jardin botanique de Caen

La floraison a lieu de juillet a septembre. Les fleurs sont jaune-verdatre, tubulaires
et elles sont réunies a l'extrémité des rameaux en petits capitules globuleux et
pendants. En réalité, si on observe le réceptacle de ces capitules, on s’apercoit qu’il y
a deux types de fleurs : les fleurs femelles tridentées sur le pourtour et au centre et les
fleurs hermaphrodites a cinqg dents entremélées de longs poils réceptaculaires de

couleur jaune. Elles sont toutes petites mais trés nombreuses. (Figure 9), (Figure 10).

Ces petits capitules sont ensuite réunis en grappe et forment des panicules

feuillées et ramifiées.
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Figure 9 : Inflorescence d’Artemisia Figure 10 : Artemisia absinthium L., Plantes
absinthium L. (15) médicinales de Koehler (15)

C’est une plante odoriférante, en effet, elle posséde une forte odeur aromatique et
une saveur amere due a I'absinthine. L’essence d’absinthe (Artemisia absinthiumL.)
s’accumule dans les nombreuses glandes oléiféres sécrétrices de la plante (en

particulier au niveau de la feuille).

Les fruits de I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) sont des akénes (typiques des

astéridées) relativement petits et glabres(10)(15)(16)(17).

2.2.3. Climat, habitat

L’absinthe (Artemisia absinthiumL.) est une plante que I'on va retrouver un peu
partout dans le monde, mais en particulier en Europe centrale et méridionale (dans les

zones tempérées), ainsi qu’en Asie et en Afrique du nord ou elle pousse naturellement.

C’est une plante qui pousse dans des endroits incultes, rocailleux, secs (voire
arides) et pierreux jusqu’a 2000 m d’altitude dans les Alpes et 1600 m dans les
Pyrénées. On va la retrouver dans des lieux tels que le bord des chemins et des
champs, les pentes rocheuses, les rues des villages, les ruines, les alluvions, les
talus... C’est une plante de friches vivaces xérophiles, peu exigeante, nécessitant une
terre argilo-calcaire riche en azote, souple, légére, peu humide, profonde, perméable
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et une exposition chaude au soleil. Malgré cela, I'absinthe (Artemisia absinthium L.)

nécessite un apport suffisant d’eau (16).

Le climat du département du Doubs ( Figure 11) présente justement toutes les
caractéristiques nécessaires a la bonne croissance de la plante. En effet, il s’agit d’'un
climat continental et montagnard avec un sol riche en calcaire, rocailleux, aéré et

réputé « ingrat ».
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Figure 11: Département du Doubs (18)

La continentalité et l'altitude permettent, grace au fort ensoleillement et a la
constance des précipitations, une croissance normale, tandis que les températures et
un printemps tardif engendrent une concentration particuliérement forte en arémes. En
effet, on s’est apercu que les plantes poussant dans des contrées septentrionales et

en altitude ont un rendement en huile essentielle plus important.
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2.2.4. Culture et récolte

Figure 12 : Etiquette Absinthe suisse (19)

Pour sa culture (10), c’est en général au printemps que I'on séme les graines. La
multiplication par division de touffes se fait quant a elle soit a 'automne, soit au
printemps (les plants doivent avoir atteint une hauteur de 10 a 20 cm). lIs sont ensuite
repiqués par groupes de 3 ou 4 dans les champs. Les plants sont disposés en lignes,
chaque ligne étant espacée de 50 cm et chaque plant au sein d’'une méme ligne étant

séparé d’environ 30 cm (on pourra donc compter 40 000 a 60 000 pieds par hectare).

Attention toutefois de ne pas la planter prés d’autres cultures, car I'absinthine trés
amere, présente dans son rhizome, a pour effet d’inhiber la croissance des plantes

environnantes et également de repousser les pucerons.

L’hiver, il est nécessaire de protéger les pieds lorsque la plante pousse dans des

endroits froids (comme en montagne, dans le département du Doubs par exemple.)
La floraison a lieu de juillet a septembre.

On la récolte principalement au mois de juillet de la deuxiéme année (Figure 12)
(dans le Doubs, c’est justement durant ce mois que les précipitations sont les plus
faibles de I'année), juste avant la floraison, lorsque les sépales commencent a peine
a se séparer. En effet, c’est a ce moment-la que la concentration en huile essentielle

est la plus importante dans la plante.
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PONTARLIER. — La Reécolte de I'Absin

Ay v i e i T X X s

La récolte de U'Absinthe.

Ponrarlier, sarclage de la grande absinthe.

Figure 13 : Pontarlier, sarclage de la grande Figure 14 : Pontarlier, la récolte de I'absinthe
absinthe (Artemisia absinthium L.) (10) (Artemisia absinthium L.) (20)

Figure 15 : Récolte de I'absinthe (Artemisia absinthium L.) (10)

Pour la récolte, elle s’effectue juste aprés la rosée. La premiére année, on coupe
seulement les parties hautes de la plante, puis les autres années on peut couper toutes

les autres parties aériennes. (Figure 13) (Figure 14) (Figure 15).
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Afin de nourrir le sol nécessaire a I'exploitation, autrefois on inondait le champ de
fumier la premiére année, et on laissait ensuite le sol s’appauvrir d’année en année,

jusqu’a épuisement du sol ce qui pouvait mettre de 3 a 6 ans. (Figure 16).

Figure 16 : Productivité par années (10)

Une fois les parties aériennes coupées, I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) est
attachée en paquets et suspendue dans un endroit trés sec, aéré, a I'abri du soleil et
a température constante pour éviter le pourrissement. Il est important de ne pas laisser
la plante coupée trop longtemps par terre au soleil car elle peut jaunir et perdre de son

arome.

Le séchage est achevé au bout de 1 mois et demi minimum a 3 mois maximum
(Figure 17) (Figure 18).
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Le séchage sur claies (1880 et 2001)

Figure 18 : Le séchage sur claies (10)
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2.3. Une plante utilisée depuis la nuit des temps

2.3.1. Babylone

Certains archéologues ont retrouvé des tablettes aux caractéres cunéiformes
(Figure 19) issues probablement des civilisations babyloniennes(21) et assyriennes,

expliquant les vertus digestives de I'absinthe (Artemisia absinthiumL.).

Figure 19 : Tablette aux caracteres cunéiformes (22)

2.3.2. L’Egypte antique

L’Absinthe (Artemisia absinthium L.) fut décrite dans le célébre Papyrus d’Ebers
(Figure 20) datant d’environ 3 550 ans.

erron bntrn Taou 57

Figure 20 : Papyrus d’Ebers (23)
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Une légende avance que ce fameux Papyrus d’Ebers serait une copie des
anciennes tablettes écrites par le dieu égyptien Thot lui-méme et datant de 5500 ans.
On utilisait a I'époque I'absinthe comme vermifuge pour lutter contre les vers gastro-

intestinaux (24).

On la retrouve également dans le papyrus de Kahun (Figure 21) (papyrus
principalement consacré aux maladies des femmes et en particulier aux affections
gynécologiques) sous le nom de « sam» datant de 1600 ans. Elle est, dans ce
papyrus, vantée pour ses vertus tonique, stimulante, fébrifuge, antihelminthique,

antiseptique, diurétique et emménagogue (3).

* Lv.2 VETERINARY PAPYRUS.

Figure 21 : Papyrus de Kahun (25)

On la voit également dans les papyrus d’Hearst (Figure 22).

D
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Figure 22 : Papyrus d’Hearst (26)
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2.3.3. La Gréce antique

Chez les Grecs, l'absinthe (Artemisia absinthiumL.) était considérée comme
'embleme de la bonne santé. Elle était cultivée dans les jardins ou dans des pots, et
sa présence seule suffisait a protéger de la maladie dans I'esprit des gens (3).

Hippocrate (Figure 23) la recommandait contre l'ictére, les rhumatismes et les

douleurs menstruelles ; Galien (Figure 24) lui, la recommandait contre la malaria (27).

Figure 23 : Hippocrate (28) Figure 24 : Galien (29)

Le mathématicien et philosophe grec, Pythagore de Samos, recommandait de
boire du vin imbibé de feuilles d’absinthe afin de soulager les douleurs liées a

I'accouchement (30).

Dans I'ensemble, a I'époque antique, elle était préconisée contre les rhumatismes,

la jaunisse, les douleurs menstruelles et les douleurs liées a 'accouchement (31).

Certains historiens pensent que dans la mixture a base de cigue (Conium
maculatum L.) qu’a bu Socrate, il y avait également d’autres plantes comme le pavot
a opium (Papaver somniferumL.), I'hellébore noire (Helleborus niger L.), le datura
(Datura stramonium L.), la jusquiame (Hysocyamus niger L.) ou I'absinthe (Artemisia
absinthiumL.) (11).
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2.3.4. L’Empire romain
Chez les Romains, cette plante était également couramment utilisée.

Pline I'Ancien (Figure 25) et Dioscoride (Figure 26) (médecin grec installé a Rome)
I'utilisaient avec de I'anis (Pimpinella anisum L.) sous forme d’infusion dans le vin. Pline
appelait ce vin « absinthites » (32), il vantait d’ailleurs ses nombreuses qualités dans
son ouvrage Historia Naturalis: « Elle resserre I'estomac, fait sortir la bile, est
diuretique, amollit le ventre, le guérit si il est douloureux, chasse les vers et dissipe les
faiblesses d’estomac et les flatuosités. Elle fait cesser le dégout et aide a la digestion. »
Toujours selon Pline, pendant les courses de chars, on donnait au vainqueur une
boisson mélée d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) pour lui rappeler que méme la

gloire a ses amertumes (3).

Figure 25 : Pline I'’Ancien (33)

Dioscoride de son cb6té lappréciait pour ses propriétés stomachique et

vermifuge (21).

Figure 26 : Dioscoride (34)
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Tous deux la recommandaient comme antidote pour les maux des yeux et des

oreilles et comme diurétique (35).

A la méme époque, les Gaulois (Figure 27) s’en entouraient les lombaires afin de

lutter contre les rhumatismes et les Gauloises pour faire venir les régles (3).

Figure 27 : Famille gauloise (36)

2.3.5. LaBible

Dans les saintes écritures, I'absinthe (Artemisia absinthium L.) est le symbole des
épreuves et des chagrins de la vie (3). Salomon I'oppose a la douceur du miel (Les
Proverbes 5 versets 1-6) « Oui les lévres de la dévergondée distillent le miel et sa
bouche est plus onctueuse que l'huile. Mais en fin de compte, elle est amere comme
I'absinthe » (11). Jérémie la rapproche de la létale cigue, Amos la décréte « poison
opposé a la justice », et selon le Deutéronome (dans la version de la Torah), Moise
appelle son peuple a éradiquer toute racine d’absinthe et de « poison » contraire a la
parole de Dieu (dans la Bible de Jérusalem, le terme absinthe est remplacé par celui
de pavot.) (11)

On retrouve également le symbole d’amertume li¢ a la mort dans le texte de
I'apocalypse selon Saint Jean (27) Apocalypse 8 versets 10-11: « Puis le troisiéme
ange sonna de la trompette. Une grande étoile, qui brulait comme un flambeau, tomba
du ciel. Elle tomba sur le tiers des fleuves et sur les sources d’eau. Le nom de cette
étoile est Absinthe. Le tiers des eaux devint amer et beaucoup de ceux qui en burent
moururent, parce qu’elles étaient empoisonnées (37). » Dans les versions plus
récentes du Nouveau Testament, on retrouve le terme « amertume » a la place de

« absinthe » (Figure 28).
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Figure 28 : Tapisserie de I'’Apocalypse exécutée a Paris par Nicolas Bataille de 1375 a 1380, d’apres
des cartons de Hennequin de Bruges. Exposée au Chateau d’Angers. (3)

Ce passage de I'Apocalypse pourrait évoquer pour certains I'épisode de
Tchernobyl. En effet, Tchernobyl signifierait « armoise » dans un des dialectes
ukrainiens et aprés la catastrophe d’avril 1986, les eaux autour de cette ville sont

devenues ameéres et mortellement radioactives (11).

En réalité, il s’agissait probablement d’Artemisia judaica L. ( Figure 29), une variété
d’armoise commune du proche Orient (38).

Le symbole d’amertume de I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) perdura jusqu’au
début du XX®me siécle puisque les « jours d’absinthe » étaient les mauvais jours. Ces
jours-la, il fallait « avaler son absinthe » c'est-a-dire subir patiemment quelque mauvais

coup du sort.
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Figure 29 : Artemisia judaica L. (39)

2.3.6. Le Moyen-age

Durant cette longue période de l'histoire, I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) fut

utilisée a de trés nombreuses reprises pour soigner de nombreux maux. On la

retrouvait sous forme d’infusion, de baume et de vin (Figure 30).
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Pilage de I'absinthe au morticr, X Ve siécle.

Figure 30 : Pilage de I'absinthe (Artemisia absinthium L.) au mortier, X\/é™¢ siecle (3)
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Le vin d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) était une boisson trés courante a cette
époque, il est principalement composé d’hysope (Hyssopus officinalisL.), d’anis
(Pimpinella anisumL.) et d’absinthe (Artemisia absinthiumL.). Ce vin était utilisé pour
soulager les angines, les inflammations des paupiéres et les rages de dents. Ce vin

était également consommé a des fins stimulantes et toniques (10).

C’est vers 560 que Frédégonde (Figure 31), femme de Childéric 1¢", aurait fait
boire du vin d’absinthe au miel mélé a du poison a I'un de ses hotes qui lui reprochait

le meurtre de I'évéque Prétextat.

Figure 31 : Le roi Childéric 1¢" et la reine Frédégonde (40)

Pour Avicenne, médecin et scientifique persan (980-1037), I'absinthe (Artemisia
absinthium L.) stimulait 'appétit (35).

L’utilisation de l'absinthe (Artemisia absinthiumL.) dans la pharmacopée fut
définitivement consacrée par I'Ecole de Salerne, prés de Naples en Italie, qui joua au
Xléme siécle un role prédominant dans le renouveau médical par la connaissance
approfondie des plantes. Cette premiére faculté d’Europe eut un tel rayonnement
pendant plus de six siécles, qu’elle donna naissance a la doctrine médicale orthodoxe.

L’Absinthe (Artemisia absinthiumL.) était prescrite sous forme de poudre, d’infusé,
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d’extrait, d’hydrolat, de vin, de teinture et de sirop contre un grand nombre de maux.

Elle était réputée également pour étre abortive (3).

Platearius (Figure 32), médecin italien du XII*Me siécle de cette fameuse Ecole de

Salerne, la recommandait pour lutter contre l'ivresse et le mal de mer (35).

Figure 32 : Platearius (41)

Mais son usage principal, a I'époque médiévale, demeurait I'utilisation vermifuge.

En effet, les vers étaient a cette époque un véritable probléeme de santé publique.

L’absinthe (Artemisia absinthium L.) était également utilisée pour lutter contre les
accés de fievres palustres, en effet, a cette époque le quinquina (Cinchona
officinalis L.) n’était pas encore connu dans nos régions occidentales et les médecins

mettaient a profit les propriétés fébrifuges de I'absinthe plus « locale » (21).

Une des anciennes appellations de I'absinthe (Artemisia absinthiumL.) en anglais
était « the old woman » ce qui veut dire « la vieille femme ». Ce terme rappelle 'usage
gu’en faisaient les femmes de la campagne pour combattre les troubles de la
ménopause (usage déja pratiqué par les femmes grecques et romaines durant
I'antiquité) (3).

En 1588, Tabernaemontanus, médecin et botaniste allemand, la conseillait aux

mauvais caractéres. En effet a cette époque on disait que les mauvais caractéres
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étaient des caractéres « bileux » et on sait que I'absinthe (Artemisia absinthiumL.)

déclenche la sécrétion de la bile.

Helvétius, célébre médecin de Louis X1V, était chargé de préparer des boites de
remédes que les intendants de Province donnaient aux pauvres en prévision
d’épidémies. Chaque boite comprenait une fiole d’or potable pour les apoplexies, une
fiole d’élixir thériacal pour la petite vérole et la rougeole et une fiole de quintessence

d’absinthe (Artemisia absinthium L.) pour les vomissements (3).

Pendant longtemps, la poudre d’absinthe (Artemisia absinthium L.) était mélangée
a I'encre des moines copistes (Figure 33) afin de protéger les manuscrits des attaques

des insectes mangeurs de papier (42).

Pédugvgie pratique — Mal 1933

UN MOINE ECRIVANT
(M. F. g198-F° 19, Les Miracles de N.-D.).

Figure 33 : Un moine écrivant (43)

A cause de son amertume, les femmes s’en badigeonnaient le bout des seins afin
d’encourager le sevrage de leurs bébés. On retrouve d’ailleurs cette vieille coutume
dans la célébre piece de Shakespeare : « Roméo et Juliette » ou le personnage de la

nourrice utilise I'absinthe (Artemisia absinthium L.) a cet effet (44).
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Dans certaines campagnes, des rameaux d’absinthe (Artemisia absinthiumL.)
étaient placés dans la couche des jeunes mariés le soir des noces, car elle était

réputée favoriser les prouesses et étre aphrodisiaque (45).

L’absinthe (Artemisia absinthium L.) est une plante trés connue au Moyen-age, elle
est abordée dans la plupart des herbiers et ouvrages médicaux. C’était une plante
réputée étre un remede général a tous les maux, c’est d’ailleurs pour cette raison

gu’elle fut surnommeée dans certaines régions : Herbe de Mars.

Un ouvrage de la Renaissance lui fut méme entiérement dédié. Il s’agit de « Herba
picra, vel de absinthio analecta ad normam et formam acadamiae naturae
curiosorum » du médecin allemand Johann Michael Fehr (9 mai 1610 - 15 novembre
1688) publié en 1667.

2.3.7. Autres civilisations

L’absinthe (Artemisia absinthiumL.) a également été utilisée par des populations
pakistanaises depuis des siecles pour traiter les douleurs gastriques, pour stimuler le
cceur, pour améliorer la mémoire et pour restaurer certaines fonctions mentales en
déclin. lls l'utilisaient aussi comme antiseptique, antispasmodique, fébrifuge et anti-

inflammatoire (46).

La médecine traditionnelle chinoise (Figure 34) I'utilisait quant a elle pour traiter
les dysenteries bacillaires aigues, certains cancers, les maladies neuro-dégénératives

et pour traiter et prévenir les maladies hépatiques (47).

Figure 34 : Médecine traditionnelle chinoise (48)
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2.4. Composition chimique d’Artemisia absinthium L.

La plante d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) est constituée d’un grand nombre
de composés chimiques, dont la plupart se retrouvent dans l'huile essentielle

d’absinthe (Artemisia absinthiumL.).

24.A1. L’huile essentielle d’Artemisia absinthium L.

C’est un liquide épais ayant un pouvoir rotatoire dextrogyre, vert foncé a bleu
verdatre avec une odeur aromatique forte et caractéristique, que I'on obtient par
hydrodistillation, entrainement a la vapeur d’eau, vapo-hydrodistillation, extractions
assistées par les micro-ondes ou distillation séche (techniques actuelles les plus
courantes d’extraction d’huile essentielle) (184). Par oxydation de I'air, sa coloration
devient brunatre et sa consistance se résinifie et devient donc plus épaisse. Son gout
est amer et acre. Sa densité varie de 0,925 a 0,95. C’est un liquide soluble dans les

solvants organiques, I'alcool et les huiles (16).

L’huile essentielle d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) est composée en majorité
de composés terpéniques et en particulier de monoterpenes (environ 85 %) (49).

a) Composition chimique

Il existe plusieurs catégories :

Les composés terpéniques

lIs constituent 85 % de I'huile essentielle d’absinthe (Artemisia absinthiumL.).
Il s’agit de lactones sesquiterpéniques, d’homoditerpénes peroxydés et de
monoterpénes.
e Les lactones sesquiterpéniques

Ce sont eux qui sont responsables du gout amer de la plante et c’est au cours du

mois de juillet, lors de la floraison, que leur teneur est maximale (16)(50).

On les trouve principalement dans les trichomes (poils glandulaires) des feuilles

supérieures de la plante.
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Parmi les lactones sesquiterpéniques, on distingue :

* L’Artabolide et ses 3 composés dérivés: [I'hydroxypélénolide, le

ketopélénolide a et le ketopélénolide b (Figure 35, Figure 36, Figure 37).

O

artabolide (1)

Figure 35 : Artabolide (51)
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Figure 36 : Ketopélénolide (16)
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Figure 37 : Hydroxypélénolide (16)

45



L’Artabolide inhibe le transport de l'auxine polaire (hormone de croissance
végétale ayant un réle de contrdle et de régulation de la croissance de la plante. Cette

hormone intervient tout au long de la vie de la plante.) (51)

* L’Artabsine et la Matricine (Figure 38): Ce sont deux proazulénes
appartenant également aux lactones sesquiterpéniques et qui sont
également présents dans la plante d’absinthe (Artemisia absinthiumL.).
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Figure 38 : Matricine et artabsine (16)

Par distillation a la vapeur d’eau, l'artabsine couplée avec une autre lactone
sesquiterpénique : la matricine, se transforme en absinthine qui est un dimére encore
plus amer, et en un second composé: un dihydrochamazuléne de couleur

jaune/orange/rouge.

Ce dernier composé va s’oxyder au contact de I'oxygéne de l'air et va donner un

chamazuléne (Figure 39) de couleur bleue appartenant aux monoterpénes.
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Figure 39 : Chamazuléne (16) Figure 40 : Absinthe (Boisson) (52)

C’est ce composé qui donnera cette fameuse couleur bleutée-vert a '’Absinthe
utilisée comme boisson apéritive (Figure 40). Cette réaction a surtout lieu lorsque la

distillation se passe en milieu acide ou en milieu basique puis acide.

* L’Artémisinine (Figure 41), une autre lactone sesquiterpénique avec deux
atomes d'oxygéne liés par un pont peroxyde au-dessus d'un cycle a sept
atomes de carbone, est présente dans les feuilles d'absinthe (Arfemisia
absinthium L.).

Figure 41 : Artémisinine (53)
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Ce composé présente des propriétés antipaludéennes tres intéressantes connues
et utilisées a cet effet depuis plus de 2 000 ans en Chine. Cette molécule est la base
de nouvelles thérapies anti-malariques. En 2001, 'TOMS déclare cette molécule « le
plus grand espoir mondial contre le paludisme ». C’est son groupe peroxyde qui
semble étre la clé de son efficacité : il bloquerait une enzyme qui permet au parasite

de pomper le calcium et I'empécherait ainsi de se développer (54).

La production d’artémisinine dépend de la présence de régulateurs ou d’hormones
de croissance comme l'auxine polaire (NAA acide Naphtaléne acétique), certaines
cytokinines comme la BAP (BenzylAminoPurine) ou la kinétine, ou bien encore

certains acides aminés comme la valine, la phénylalanine, la cystine ou la leucine (55).

Les autres lactones sesquiterpéniques présentes dans l'absinthe (Artemisia

absinthium L.) sont :

— L’artabine, I'anabsine, l'artemoline, l'absintholine, I'arabsine, l'absinthine,
I'isoabsinthine, I'anabsinthine, I'artanolide, la ridentine (16) et le deacétyl-
globicine (Figure 42, Figure 43, Figure 44, Figure 45).
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Figure 42 : Artabine et arabsine (16)
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ANABSINE

Figure 43 : Anabsine (16)
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Figure 44 : Artemoline (16)

Figure 45 : Absintholine (16)
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* L’absinthine ainsi que ses deux isomeres (Figure 46, Figure 47):
I'isoabsinthine et I'anabsinthine sont des guaianolides diméres issus des

proazulénes matricine et artabsine.

Absinthine

Anabsinthine

Figure 47: Anabsinthine (16)

* L’artanolide et le déacétyl-globicine sont également des guaianolides.

e Les monoterpénes

Leur synthese est liée a la présence des chloroplastes, on les retrouve dans I'huile

essentielle.

On va retrouver des monoterpenes de haut poids moléculaire comme les esters

de thuyyle, les esters de sabinyle ou encore les esters de chrysanthényl (50).

Parmi les monoterpénes les plus courants rencontrés chez Artemisia

absinthium L., on trouve :
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— Des carbures (ou hydrocarbures) terpéniques (Figure 48) comme: le Z-
époxy-ocimeéne, I'alpha-fenchéne, le beta-myrcene, I'alpha et le beta-pinéne,
le limonene, le sabinéne, le camphéne, le beta-caryophyllene, I'alpha et le

beta-phellandréne, le cadinéne, le thuyene, le bisaboléne ;

a9 é

CH3

beta-pin sabinene
eta-pinene alpha-pheuandrene

CHs
3
C

p-cymene chamazulene

Figure 48 : Carbures terpéniques (56)

— Des alcools terpéniques comme : le linalol, le chrysanthénol, le terpinéol, le

cinéol, le nérol, le géraniol, le thuyol ;

— Des esters et/ou cétones terpéniques comme : I'acétate, I'isovalérate et le
palmitate de thuyyl, 'acétate de chrysanthényl, I'acétate de bornyle (ou
acétate d’endo-bornyle), lisovalerate de neryl, le butyrate de neryl, le
camphre et les deux plus connus de I'absinthe (Artemisia absinthiumL.):
l'alpha et la beta-thuyone (cette derniére étant la plus présente)(16)
(24)(57)(58)(59).
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e Les hydrocarbures saturés

Il'y en a trés peu par rapport aux autres composés chimiques, ils sont largement
minoritaires. On en retrouve environ une soixantaine dans I'huile essentielle d’absinthe
(Artemisia absinthiumL.), notamment le nonacosane appartenant a la famille des
paraffines (58)(60).

b) Toxicité

Que ce soit apres ingestion ou par injection, a de faible dose, I'huile essentielle
d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) provoque chez les mammiféres une excitation
générale, des tremblements, des secousses musculaires, puis a plus forte dose, I'huile
essentielle d’absinthe (Artemisia absinthium L.) pure entraine des convulsions chez les
mammiféres. Chez les animaux a sang froid, aprés injection d’huile essentielle
d’absinthe (Artemisia absinthium L.) pure, on observe de I'agitation, des étouffements,

des troubles respiratoires et une baisse de la sensibilité.

Toxicité par voie orale de I'huile essentielle d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) pure
chez lerat:

e Dose Létale 50: 0,96 en moyenne (de 0,54 a 1,38 g/kg).

Par voie intradermique chez le lapin :

e Dose Létale 50 Supérieure a 5 g/kg (61).
La dose létale médiane ou dose létale 50 est un indicateur quantitatif de la toxicité
d’'une substance. Cet indicateur mesure la dose de substance entrainant la mort de
50 % d'une population animale donnée dans des conditions d’expérimentation

précises (62).

c) Variations de teneur et de composition

La composition de I'huile essentielle d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) varie,
tant sur le plan qualitatif que quantitatif, en fonction de différents facteurs. Il existe
méme des difféerences de teneur en huile essentielle entre deux plants d’absinthe
(Artemisia absinthiumL.) distincts mais également au sein d'une méme plante. Ces

variations sont dues a plusieurs facteurs :

52



o Les différences au sein d’'une méme plante
* Variations au niveau de chaque organe (60)

De maniére décroissante, I'huile essentielle se retrouve de fagon plus importante
dans les sommités fleuries, puis dans les feuilles, puis un peu moins dans les tiges et
pour finir, les racines sont les organes ou on retrouve le moins d’huile essentielle (16).
(En moyenne, pour une plante donnée, on retrouve 50 % de son contenu en huile
essentielle dans les extrémités, 33 % dans les feuilles, et les 17 % restants se

répartissent dans les tiges et les racines) (10).

Ceci peut s’expliquer par la présence de chloroplastes, en effet ce sont ces
derniers qui sont responsables de la formation des monoterpénes (qui comme nous

I'avons vu plus haut, constituent la majorité des composés de I'huile essentielle).

En plus des différences concernant la quantité d’huile essentielle que I'on retrouve
dans les différents organes de la plante, nous noterons également des différences
notables quant a la composition chimique de ces huiles essentielles. Les différences
observées entre celles provenant des racines et celles provenant des parties
aériennes peuvent étre directement corrélées avec les différentes voies
biosynthétiques des composés volatils composant ces huiles essentielles. En effet,

chaque organe utilise des voies biosynthétiques différentes (49).
* Variations dues au stade de croissance et de maturation de la plante

Il faut savoir que la biosynthése de I'huile essentielle débute dés les premiéres
phases du développement de la plante, le taux maximum étant atteint au cours de la

floraison (16).

On observe également que plus la plante vieillit, plus le rapport cis-époxy-

ociméne / Beta-thuyone augmente (60).
* Variations entre plante fraiche et plante séche
On constatera dans ce chapitre I'importance capitale du stockage et du séchage.

En effet aprés un an de séchage et de stockage sous des conditions contrélées,
on observe une baisse significative de la concentration en huile essentielle (passant
de 0,29 % a 0,08 %) ainsi que des différences significatives quant a sa composition

chimique.

53



En réalité, durant la phase de séchage, des réactions de conversion ont lieu.

Apres un an de stockage, la grande majorité des composés se retrouve dans I'huile

essentielle obtenue mais en quantité réduite.

Plusieurs causes peuvent expliquer ce phénomeéne :

L’influence en début de séchage de certaines enzymes encore présentes et
actives qui peuvent effectuer la conversion de certains produits initialement
présents en de nouveaux composés chimiques,

D’autres facteurs comme la température, I'hnumidité ou la lumiére peuvent
influencer I'évaporation de certains composés volatils (49) ; d’ou I'importance
d’'un séchage dans un endroit sombre et sec si on souhaite par la suite utiliser
la plante séchée dans un but thérapeutique ou culinaire (afin de préserver les

composeés chimiques de I'huile essentielle et 'arébme).
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A absimihium A vugans
RE yieldin parentheses
Hal Aap Aad AalR Ay AR ideniiicalion
compound SB1 DB5  (02) (003 (026) ) (006 (004 melho?

1 Toexanal: fLi:] 8 d 0.2 RL M5
2 santolnatsene 1] ] a0 Rl M5
3 aduiene 9B B 020033F  06(026) 04 10 Rl MS
4 qpnme 87 M0 02{033) 04{017) 08 06 59 01 RLMS el
5 a-enchens” 5] 950 0.1{0.16) 03{013) 23 233 i Rl M3, "CNMR
[ camphena 961 953 01 r Rl, M5, ref
7 sainene W 976 B1{1323)  33(142) 108 02 137 RL MS, "CNMR, ref
& [fepinems W W 7 ¥ RI, MS, ref
9 1016 9l 0914 03 23 13 ref
10 mf 108 1006 07 1.113 05 34 Eiﬁ
1 pymene 04 027 12(19%)  0502) &7 41 & ¥ RI, MS, ref
12 1Bcineole 100 1038 10(163) 163701 29 03 Rl MS, SCNMR, ref
13 Emonene 1053 1039 r R, M5, ref
14 pdepinens 1083 1059 02{033) 03 Rl M3
15 trans-sabinene hydrate 1087 1069 0:3{0.49) I RL M3
16 cisfingdookmide (furanoidy 1088 1070 15(064) r RL M5
17 fenchone: 1067 1088 r Rl M5
18 trmsinaloolmdde (furanoidy: 1100 1090 15(064) RL M5
19 a-hujone 1B 1102 08{147) 06 {0.26) 18 12 RL, M3, ref
M hnalod U 1 4170 02{009) R M8, ref
H o fjons 12 1114 19B(323) 202(369) 634 135 RL MS, “CHMR, ref
2 camphor 1B 1143 14 04 RILMS el
23 cisfepoxyocmens’ 14 1138 071747 RLMS, "CNMR
24 frans-sabinok 1148 1140 25({4.08) RL M3
25 abens 1161 1152 0.6 Rl M3
% lavanduiol e 1170 12(1.96) RL M3
27 Aderpineol G 1% 17278) 23(099) 27 RL MS, ref
B puegoe 124 1207 2B{457) RI, M8, ref
B rns-sabinenehydrale acelale” 1244 1229 25 Rl M3
3 bomyacetale 1258 1280 03 42 tr 50 R, M3, ref
H trans-sabinyl acetale* 1264 1290 88(1437)  125(6.66) Rl M3, "CNMR
32 ischomyl acetale 1268 1290 [ Rl M3
B nab acelale 1270 1272 o1 7 R M3, BCNMR, ref
¥ To-sphiperiohSene’ 13 10 03 RLMS
35 presiphipafol-ene’ 1307 138 0.2  RLMS
3% siphin-1-ene’ 138 1351 1.0 RL M3
¥ eupend 13 135 03 RLMS, ref
38 lnalil popanode’ 3% 13683 8.2 RI, M, "CNWR
39 ischomyl popancae: 139 1366 08  RLMS
40 pehybrene: 138 1 ) RLMS
4 siphiperiok6-ene’ 35 1375 ) RL M3
42 gecopaene 1% 1R 06 RL MS, ref
42 modhephens! 198 135 12 RMS
43 f-bourbonens* 1374 1384 Ir Ms
44 p-Eocomens” 137 1388 40 RL M3, BCNMR
45 fnayl 2methyipropanoale: 3@ 1378 1.0 RLMS
45 1380 1393 14 20 RL M3
47 pelasiens: 135 1400 07  RMS
48 cypenane’ 1390 1398 49 RL M5
49 Psocamens’ 136 1402 19 RLMS
5 a-gujmens 1400 1409 tr r  RMS
5 linabyl butanoals® 1402 1414 12(1.96) 1.8(0.77) a7 14.4 Rl M3, SCNMR
52 o-pedrene’ 1406 1411 0.2 Rl M3
) 1408 1418 3.0{4.90) 12 23 12 RI, M8, ref
5 g-sanialens” 1410 1424 r RL M5
% peransbergamolens 142 1426 04 Rl M3
5%  apif-sanialene 143 1431 09 Rl M5
57 qehumulens 1440 1444 07({1.14) 05 16 RL, W3, ref
3 fsantdens 1445 1462 08 RL M5
5 aromadendens 1447 1434 09 RL M3
60  f-bisabolens* 1462 1496 1.7 RL M5
61 ytuamulens * 1464 1481 11 11 RL M3
62 2methylpropancate’ e 1475 05{022) 28 RLMS
{2 Era-famesene’ 140 62 33(539) 25(1.08) RLMS
B fezelinens’ 1470 1474 08{131) 29 a7 20 RL M5
65 alip-aromadendrens 141 1417 [ 4 RL M3
6 bicydogermaend 7 1 07  RLMS
&7 | 1476 1479 28 Rl M3
68 metinihuiancate” 1484 1473 75{1225)  125(5.38) 45 bR | RL WS, BCNMR
68 bomyl 3methyibutanoate 1488 1468 &4 Rl M3, BCNMR
0 1500 1505 13 43 RL M5



A ananifitin A vugans

Rl yidd in pamntheses
Aal Aal Aad AalR Y AR identficaton
Compound SPE1  DBS .29 (0,08} {026y {022y {006} D04 medhod*

71 cieo-hesaboens” 154 1504 r Rl M5
72 mytenyl 3-mefwibulancate” 153 134 0.8 Rl M5
73 neryl lmefwibutancale® 155 5% 44(718) 09  RLM3
74 neryl 2mefylbutancate” 1563 158 37 (604} 132 RLMS'"CHNMR
75 canopmyens oide 1567 1580 65 R, WS, ref
76 geramyl 3mathyibutancaie’ 1573 1582 15(245)  12.9(555) 11 ] 06  RILMS 30 NMR
7T oeranyl 2methylbotancale: 1598 158 08147 330143 04 0.1  { Rl M5
78 humuene cxide | 15% 1356 12 25 R, M5
78 [frewdesml 1647 1650 100 RLMS "0 NMR, ref
8 valemnone: 1660 1672 55 RLMS'SCNMR
81 p-bisabolol 1686 1681 07(1.44) 60  RLMS "0 NMR
8  chamazulene: 73 174 10{183) Rl M2
&8  (EEMamesa: 17%h 1730 08(1.31) Rl M5
8 |ECiamesyl acetale 1828 184 ¥ Rl WS
85 iransnenidy propancale” 1858 1850 r Rl WS
86 hexawdnfanesyi acelong” 1438 1843 r Rl M5
& [£pmciend propancale” 187 1893 12{1.96) 0.3{0.13) Rl M3
8 mefwl pamitale 1508 1910 ¥ Rl M3, ref
8 ainipaimiaie 1968 190  { R, MS, ref
W ([Eqwcferyl 2mefypropancate: 132 109 06058 04017 Rl M3
91 (Epnucferyl butancale: Hny e 17 (278} 1.1{047) 07 RL M3
92 [CCHamesy lmedhylbutancates 2040 205 r Rl M5
9 mefwl Bnoleale uiTh 2 r RI, M5, ref
W aiiinoleale ¥ 25 r Rl MS, red

fotally identifed a4 5 989 9 1 w3 8.7

. of components 3 2 18 16 i 63

mondenenes ] M2 o ®ui 760 05

hydrocadons 16 il 28 K1 260 0.1

anygenaed (without esles) 45 426 652 00 475 0.7

sl 28 46.5 71 635 25 27

sesquilerpenes 138 43 Y] 00 233 55

hydrocadons a8 25 41 00 i 31

aygenated 30 18 o7 00 156 M

ciher 00 0.0 ili] 1] 0f 0.5

*Rls refafve to nalkanes on SPB-1 and DB-5 capllary cdumns. *Mehods: R, identification based on Rl companson with Blesatwe doata on at least one coumn
(SBP-1, DB-5); M3, wentification based on mass spectra comparison wilh those of Wiey 275 MS and MassFnder 2.3 (8) Bbary as wel as wih fose descrited by Adams
(51 C NMR, idenfficafion based on "3C NMR spectra comparison; and ref, coimection with an aulheniic sampe. * Tentafvely identified by the combination of M3 and Rl
on two columns andlar BC WMR. = Compound nat found, < The values in parentheses regresent the compound content expressed inmmal00 g of dry plant maleria. "Less
oen 0. 1%.

Tableau 1: Composition chimique de I'huile essentielle d’absinthe (Artemisia absinthium L.) (49)

Dans une publication de Juin 2006 parue dans le Journal of Agricultural and Food
Chemistry, les auteurs comparent la composition des huiles essentielles de différentes
absinthes (Artemisia absinthium L.). Ces résultats sont collectés et notifiés sur le

tableau (Tableau 1 ci-dessus):

¢ Aa1 est un échantillon d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) poussant a Mokra,
village Serbe situé a 313 m au-dessus du niveau de la mer et récolté en juin
2002. Cet échantillon est directement séché apres récolte puis analysé ;

o Aa2estissu du méme échantillon que Aa1 mais a été conservé aprés séchage

pendant 1 an ;
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e Aa3est un échantillon d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) poussant sur les
bords de la riviere NiSava (en Serbie) a 199 m au-dessus du niveau de la mer
et récolté en juillet 2003 (il s’agit dans cet échantillon de la partie aérienne de
la plante) ;

e Aa4 provient de la méme plante que Aa3 mais ce ne sont que les racines.

On étudie ici l'influence du climat, du chémotype, du séchage et de la partie de la
plante ; aprés analyse des résultats du tableau, on ne peut que constater les variations

existantes entre ces 4 échantillons.

Les différences entre deux plants distincts d’absinthe (Artemisia absinthiumL.) de
la méme variété. C’est ce qu’on va appeler les différents chémotypes. La aussi cela

peut étre dd a divers facteurs.

e Les différences dues au climat et au lieu de production :
* Tout d’abord des différences quantitatives :

Une étude menée sur des absinthes (Artemisia absinthium L.) russes a démontré
que celles poussant dans le nord du pays étaient plus riches en huile essentielle que
celles poussant au sud de la Russie (16). Un climat froid pousserait la plante a produire

plus d’huile essentielle.
* On notera également des différences qualitatives :

Certaines études ont été menées sur deux populations d’absinthe (Artemisia
absinthium L.) : 'une venant de Teruel, ville de plaine en Aragon (Figure 49), a I'est de
Madrid, et se développant en plein air, et I'autre venant de culture in vitro (culture

aéroponique et en enceinte de culture de plante).
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Figure 49 : Localisation de I’Aragon (63)

On s’apercoit que la teneur en huile essentielle et la proportion des composés des
huiles essentielles récoltées différent d’'un échantillon a I'autre (64). De plus, certains
échantillons de Teruel ont été replantés a Ejea de los Caballeros toujours dans la
province d’Aragon mais au nord de Saragosse (soit a environ 240 km au nord de
Teruel), et on s’est apercu que la composition de I'huile essentielle était différente en
particulier par rapport a l'artemetine, la casticine et a I'hydroxypélénolide (des
flavonoides) (Figure 50), ce qui correspond avec une différence de température entre
Teruel et Ejea de los Caballeros d’environ 2° C. Ces différences sont dues a des
facteurs purement environnementaux, puisque les plants sont issus du méme sol (et

probablement de la méme plante).(Figure 51).
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Figure 50 : Hydroxypélénolide (1), artemetine (1), casticine (lll) (64)
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Figure 51 : Quantité des composés |, Il et lll dans différents extraits d’absinthe (Artemisia
absinthium L.) venant de Sierra Nevada Teruel (64)
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On s’est apercu également que certaines plantes cultivées in vitro et donc ne
subissant pas les aléas des conditions climatiques naturelles, ne présentaient pas ou
peu de monoterpénes dans leurs huiles essentielles, elles étaient plus pauvres en

composés et leurs compositions s’avéraient étre moins variées (59).

Dans I'ensemble, on observe des différences entre les plantes poussant in vitro,
celles poussant a Teruel et celles poussant a Ejea de los Caballeros, ainsi que des

différences dues aux années de récolte (Tableau 2 ci-dessous).

No.  Compound Field, Ejea Field, Teruel Controlled Wild
E1 £E2 £3 k4 E5 T 13 T4 T5 SNC SNl SNA v

1 a-Pinene 04 201 05

2 18-Cineole 1.02 25 12 08 06

3 Linalool 26 47 6l 16 20 4 24 4d 04

4 ris-Epoxyocimene 28 599 418 11 20 305 310 448 43 78 751 457

5  Trans-epoxyocimene 251 40 23 it W 33

6 Camphor 69 19

7 Chrysanthenol 101 132 129 93 193 59 81 44 170 123 214 106 111

8  Linalyl propionate 104 6.2

9 Linalyl acetate 42

10 Bornyl acetate 151

11 Chrysanthenyl acetate 98 22 16 24 44 105 172 168 194 15 28 322

12 CyHis0; (2)-2.6-dimethylocta-5,7-dien-2,3-diol 300 546

13 Thymol (Phenal, 5-methyl-2-(1-methylethyl)- 100

14 cis-Linalool oxide (furanoid) 343 63 05 29 241 122 167 54,1

15 trans-Linalool oxide (furanoid) 13 12

16 Caryophyllene 12 20 13 34 13 20 29 51 13 18

17 PB-Selinene 05 1.7 19 10 07 05 1.2 07

18 Caryophyllene oxide 04 W A 26 54 05 13 o 43 07

19 CoHis0 sesquiterpene 1.0 05 15 27 46 38 09 21 66 46 56 09

20 Diterpene CyyHys0 tr tr 75 tr tr Ir tr 12

21 Diterpene CyHy0 1709 06 08 tr tr 41 09

22 Diterpene CyHz50 0.1 03 106 04 tr tr 1 13

Tableau 2 : Composition chimique des différents échantillons d’absinthe (Artemisia absinthium L.)
selon les cultures (59)

e E1 a E5: Echantillon d’'absinthe (Artemisia absinthium L.) récolté & Ejea de
lannée 1 a 'année 5

e T1 a T5: Echantillon d’absinthe (Artemisia absinthium L.) récolté a Teruel de
lannée 1 a 'année 5

e SN: Absinthe (Artemisia absinthium L.) cultivée in vitro.
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No. Compound HI H1.2 H1.3

I Sabinene 1.8 25

2 Limonene 3.1 4.6

3 Linalool 3

4 a-Thujone 10.4 223 2.1

5 B-Thujone 40.2 57.1 6.6

6 cis-epoxyocimene 1.8 2

7 Thujol 0.3 0.3 0.5

3 Phellandrene epoxide 1.3

9 Sabinol 1.6 2.1
10 Lavandulol 09 0.5 1.1
11 a-Terpineol 0.5 0.3 0.3
12 Sabinyl acetate 27.2 4,2 59.7
13 Caryophyllene 1 3.2
14 B-Selinene 0.8 2.7

Tableau 3 : Composition de I'huile essentielle commerciale (59)

e H1: Huile essentielle commerciale
e H1.2: Fraction d’huile essentielle riche en thuyone et en terpénes

e H1.3: Fraction d’huile essentielle riche en sesquiterpénes, en azulénes et en

esters.

e Les différences dues a l'altitude

On a pu constater qu’une population d’absinthe (Artemisia absinthium L.) poussant
a 1000 m d’altitude était plus concentrée en cis-époxy-ociméne qu’en alpha-thuyone,
comparativement a une population d’absinthe (Artemisia absinthium L.) cultivée au
niveau de la mer qui présentera au contraire un rapport cis-époxy-ocimene/Thuyone

inversé (60).

D’autres expériences montrent que I'absinthe (Artemisia absinthium L.) produit
plus d’huile essentielle lorsque celle-ci pousse dans des lieux plus froids et en altitude
(rendement massique maximal de 0,5 % a 0,8 %), c’est-a-dire lorsqu’elle pousse dans

des endroits ou le climat est moins favorable a sa croissance (10).
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Toutes ces études et ces variations au sein d’'une méme plante et entre 2 plantes
de la méme variété nous prouvent qu’il y a une grande hétérogénéité au sein d’'une
méme population (Tableau 3).

En conclusion, on peut dire qu’il n’existe pas une huile essentielle d’absinthe
(Artemisia absinthium L.), mais bien des huiles essentielles d'absinthe (Artemisia
absinthium L.), ce qui, nous le verrons un peu plus loin lors de I'étude de la célébre

boisson éponyme, est d’'une importance capitale.

24.2. Lathuyone

Ce composé issu de l'absinthe (Artemisia absinthium L.) (ainsi que d’autres
plantes comme la sauge, le thuya et, plus généralement, issu des plantes appartenant
aux familles des Lamiacées et des Astéracées) appartient, comme nous l'avons vu
précédemment, a la catégorie des monoterpénes, il s’agit plus précisément d'une

cétone terpénique bicyclique. On la retrouve dans I'huile essentielle.

Il en existe 2 isomeres : I'alpha et la beta thuyone (Figure 52, Figure 53). L'alpha
étant Iévogyre et la beta étant dextrogyre.

CHs CH,

HyC CHa H,C CHs

Figure 52 : Alpha-thuyone (65) Figure 53 : Beta-thuyone (65)

Les angles de déviation de la lumiére polarisée étant respectivement de :

e -19,9° pour 'alpha-thuyone, et de + 72,4 ° pour la beta-thuyone.
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La thuyone (parfois anciennement nommée tanacétone, absinthone ou bien
encore salvione) de formule chimique C10H160O est un composé insoluble dans I'eau
mais soluble dans I'alcool, I'éther et le chloroforme (16). Sa structure compléte, exacte

et définitive ne fut découverte que dans les années 1950.

Un constituant de formule chimique C10H160 fut identifié pour la premiére fois en
1873 par Belstein et Kuppfer, cette substance fut baptisée absinthone. Plus tard, en
1900 Semmler découvrit une autre molécule la tanacétone (que I'on trouve dans 'huile

essentielle de tanaisie).

Ce n’est que Wallach en 1902 qui prouva que I'absinthone de I'absinthe (Artemisia
absinthium L.) ainsi que la tanacétone de la tanaisie (Tanacetum vulgare L.) étaient la
méme substance que celle qu'’il découvrit lui-méme dans le thuya (Thuya occidentalis
L.): la thuyone (66). C’est un composé chiral.

La molécule se compose d’un anneau cyclohexane, d’'un groupement isopropyle
exocyclique, d’'une molécule d’oxygéne exocyclique et d’'un groupement méthyle
également exocyclique. On constate également un anneau supplémentaire en 3,

résultant d’'une liaison carbone-carbone entre deux carbones du cyclohexane (24).

Comme nous I'avons vu précédemment, il n'existe pas une mais bien des huiles
essentielles d’absinthe (Artemisia absinthium L.), et dans chacune d’elles la proportion
alpha/beta thuyone sera différente (méme si dans la plupart des cas la beta-thuyone
reste la forme majoritaire, ce qui est plutét une bonne chose étant donné que la forme

alpha est quant a elle la forme la plus toxique). (67)(Figure 54).
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Thujone content (%) in essential oils

Essential oil a-thujone B-thujone Total (o + 3) % | Reference
% %
Cedar leaf 55.0 9.5 64.5 Pinto-Scognamiglio,
1967
Sage 283 14.5 425 Pinto-Scognamiglio,
1967
ND* ND* 55.2 Farag et al., 1986
Tansy 194 58.0 774 Pinto-Scognamiglio,
1967
Wormwood 0.53-1.22 17.5-423 ND* Lawrence, 1995
Thyme ND* ND* 0.2 Farag et al., 1986
Rosemary ND* ND* 42 Farag et al., 1986

* Not determined

Figure 54 : La thuyone dans les huiles essentielles (68)

Cette alpha-thuyone est une molécule ayant une action convulsivante, insecticide,
antinociceptive et vermifuge (67) (ces trois derniéres propriétés pouvant
potentiellement présenter un intérét médical non négligeable, seront abordées dans

un prochain chapitre).

a) Mécanisme d’action

La thuyone agit comme un antagoniste des récepteurs GABA-A (Récepteurs
activés par la fixation de I'acide Gamma-Aminobutyrique) ; En effet, plusieurs études
menées ont constaté 4 phénoménes abondant en ce sens(24)(67)(69) (Tableau 5):

e Les signes d’intoxication et leur réduction grace a des benzodiazépines comme
le Diazépam® ou des barbituriques comme le Phénobarbital® ou de I'éthanol,
sont exactement les mémes que ceux qu’on observe avec un empoisonnement
a la Picrotoxine (mélange équimoléculaire de picrotoxinine et de picrotine,

antagoniste classique au récepteurs GABA-A) (Figure 55).
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Figure 55 : Picrotoxinine (a gauche) et picrotine (a droite) (70)

Certains insectes comme une certaine souche de drosophile, résistants a la
picrotoxine et résistants a des insecticides bloqueurs de récepteurs GABA-A sont

également résistants a la thuyone.

La thuyone inhibe de fagon compétitive la fixation de [I'EBOB
(EthynylIBicycloOrthoBenzoate) qui est la partie convulsivante de la Picrotoxine, sur

les récepteurs GABA-A dans le cerveau des souris.

Aprés des tests électrophysiologiques, on constate que la thuyone bloque

réversiblement les récepteurs GABA-A dans les neurones des mammiféeres.

Globalement, les signes de l'intoxication aigue a la thuyone chez les mammiféres
sont des convulsions de type épileptiformes, des crises tonico-cloniques, une
vasodilatation générale, une hypotension, une baisse du rythme cardiaque associée a
une augmentation du rythme respiratoire, suivi d’'un état comateux (68). La dose |étale
50 du rat par voie orale et de 192 mg/kg et celle du cobaye par voie orale est de
393 mg/kg (LD50 : dose létale médiane ou 50 est la quantité d’'une matiére administrée
en une seule fois et causant la mort de 50% d’un groupe d’animaux d’essai.) (Tableau
4).
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Animal Isomére Voie D¢, Références
(mg/kg)
Souris Non specifié orale 230 Margaria, 1963
(+)-3-thuyone orale 250 de Bourhis et Soeneu,1975
(+) -3-thuyone i.p 2602 Idem, 1973
72b
(+)-3-thuyone sC 442 Rice et al 1976
(=) -3-isothuyone sc 134 Idem.
Rat Non specifié orale 192 Margaria, 1963
i.p 140 Saupson et Fernandez,1939
Cobaye Non specifié orale 396 Margaria, 1963
Chien (~)-3 isothuyone | orale 250 Tonescu et al, 1958

(Toxicological evaluation of certain food additives, 1981)

a : dans de 1'huile d'olive

b : dans une solution acqueuse de 1% de Tween 20

Tableau 4 : Toxicité aigue de la thuyone (16)

Toxicity data Reference
oral LDggin rats 192 mg/kg bw [66]

oral LDggin rats 500 mg/kg bw [107])

iv LDggin rabbits 0.031 mgfkg bw [107]
NOEL for convulsions in rats 12.5 mg/kg bw (males) (108]
NOEL for convulsions in rats 5 mg/kg bw (females), |0 mg/kg bw (males) [66]
NOEL for convulsions in rats 5 mg/kg bw [66]

TDI (based on NOEL with safety factor of 500) 10 pglkg bw/d (66]
Metabolism 1-4-,and 7-hydroxylation [75.76]
Mechanism of toxicity GABA Type A modulation (ci-thujone neurotoxicity, convulsant effects) [72,74.76]
Mechanism of toxicity Porphyrogenicity (determined in cultures of chick embryo liver cells) [46)

Behavioral effects

5-HT, receptor modulation, but no conclusive evidence for psychotropic actions  [77]

of thujane

Tableau 5 : Tableau récapitulatif de la toxicité de la thuyone (71)

La NOEL (No Observed Effects Level) chez 'lhomme a été établie a 5 mg/kg de

thuyone (71).

Selon certaines études, la thuyone serait également inductrice de porphyries (32),

mais sur une intoxication chronique. En effet, la thuyone augmenterait I'activité de
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I'acide-5-aminolevulinique synthase (une enzyme de la rate), et en présence de
déféroxamine (un chélateur du fer inhibant la synthése de ’'héme), cela augmenterait
la production de porphyrines (principalement de type proto et copro porphyrines) de 5

a 20 fois dans les cellules embryonnaires de foie de poulet(68)(72)(73).

Pour information, I'éthanol est également porphyrogénique (71). Les crises de
porphyrie entrainent des défauts de synthése de 'héme hépatique (71).

Certains chercheurs ont également démontré que la thuyone agissait sur les
récepteurs sérotoninergiques de type 5-HT3. En effet, sur certains récepteurs
homodimériques, on s’est apercu que la thuyone améliorait I'activité intrinseque de
blocage de canaux de la sérotonine, et sur les récepteurs hétérodimériques, la thuyone
va permettre de recruter un composant additionnel qui va aider la sérotonine dans son
activité de blocage de canaux. Dans tous les cas, la thuyone potentialise I'activité de

la sérotonine, et entraine une baisse de I'activité des récepteurs 5-HT3 (71).

Récemment, des études ont démontré que la thuyone activait des récepteurs
humains de golUt amer(71)(74). Ces études ont également prouvé que ces récepteurs
etaient suffisamment sensibles pour détecter des doses infimes de produit amer tel
que la thuyone, et ainsi assurent une protection efficace naturelle face a une
intoxication qui pourrait étre due a une ingestion massive de thuyone ou de n’'importe
quel autre produit hautement amer (comme I'absinthine présente également dans la

boisson Absinthe et hautement amére également) (32).

Le distillateur Frangois Guy, de Pontarlier dans le Doubs, a tenté au début des
années 2000 une expérience par rapport a cela avec une de ses Absinthes (boisson).
Il a artificiellement fait disparaitre par rayonnement laser la thuyone présente dans une
de ses bouteilles. Aprés dégustation, le golt avait changé, selon lui, on ne sentait plus

que I'anis (75).

Dans ces conditions, si notre corps est capable de détecter des quantités
infinitésimales de thuyone, et de sentir une différence flagrante entre une Absinthe
sans thuyone et une Absinthe avec 35 mg/L de thuyone (norme européenne maximale
autorisée), est-il réellement possible que les Absinthes d’antan, contenant, soi-disant
jusqu’a 10 fois plus que la norme actuelle, puissent demeurer buvables, sans que les
buveurs ne soient completement rebutés par 'amertume extrémement forte que ces

boissons devaient avoir ? Nous aborderons ce sujet dans la deuxiéme partie.
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b) Métabolisme de la thuyone

e Chez la souris

L’alpha-thuyone(69) est rapidement métabolisée in vitro par les microsomes du
foie de la souris grace au cytochrome P450. L’alpha-thuyone se transforme alors en
7-hydroxy-alpha-thuyone (composé majoritaire) et en 5 autres produits moins
importants : le 4-hydroxy-alpha-thuyone, le 4-hydroxy-beta-thuyone, le 7,8-dihydro-
alpha-thuyone et 2 autres composés de type hydroxy-thuyone (Figure 56).

Le composé de détoxification majoritaire, le 7-hydroxy-alpha-thuyone, atteint des
taux, dans le cerveau des souris, plus important que I'alpha-thuyone elle-méme, mais
il est moins puissant et se fixe beaucoup moins bien. (Mais a cause de sa forte teneur,
il pourrait étre lui aussi responsable d’'une certaine toxicité. Sa forte concentration

pourrait également suggérer une conversion de 'alpha-thuyone in situ sans passer par
le foie.).

68



HO
5 2 _o O O
7
8 OH

a-thujone 7-hydroxy- 4-hydroxy-
a-thujone a-thujone

| ! !
l ' '

Y

4-hydroxy-  7,8-dehydro- thujol (R) and
f3-thujone o~-thujone neothujol (S)

conj

H

Figure 56 : Structure de I'alpha-thuyone et ses 6 métabolites aprés métabolisation par le
cytochrome (69)

e Chez le lapin

Chez le lapin, on observe un autre processus de métabolisation de I'alpha-thuyone
(Figure 57) ; en effet, celle-ci va subir une réduction enzymatique grace a une cétone
réductase cytosolique (présente seulement chez le lapin) et va engendrer deux
nouvelles molécules : le thuyol et le néo-thuyol(24) (69).

Dans tous les cas, ces composés de détoxifications sont excrétés dans les
urines (68).
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Figure 57 : Métabolisme oxydatif de la thuyone (68)
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c) Reéglementation de la thuyone dans I’'alimentation

Le statut reglementaire actuel de I'Union Européenne, concernant la dose

maximale de thuyone autorisée dans les aliments et boissons, prévoit :

e Une dose maximale de 0,5 mg/kg pour 'ensemble des boissons et des denrées

alimentaires.

Sauf pour les cas suivants :

e Une dose maximale de 5 mg/kg pour les boissons alcoolisées contenant moins
de 25 % d’alcool ;

¢ Une dose maximale de 10 mg/kg pour les boissons alcoolisées contenant plus
de 25 % d’alcool ;

¢ Une dose maximale de 25 mg/kg pour les aliments a base de sauge;

e Une dose maximale de 35 mg/kg pour les boissons alcoolisées de type liqueurs

ou amers dépassant les 25 % d’alcool (68).

2.4.3. Les autres composés chimiques d’Artemisia absinthium L.

e Les flavonoides
Ce sont des molécules appartenant a la classe des polyphénols.

Il en existe plusieurs dans la plante d’absinthe (Artemisia absinthium L.) :

e L’artémitine, qui dérive du quercétol et 