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Tableau 1. Les principaux acides gras, leurs structures et sources alimentaires. 
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Figure 1. Représentation d’une molécule de triglycérides (R1, R2, R3 : chaînes d’acides gras). 
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Figure 4. Arrangements possibles des lipides amphiphiles en milieu aqueux. 
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�

Figure 5. Mécanismes de formation des hydroperoxydes issus de l’acide linoléique.  

D’après Niki et al. 2005 [12]. 
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Figure 6. Représentation schématique d’une lipoprotéine.  

Source : http://www.prevention.ch/ima31305.jpg 
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Figure 7. Structures chimiques des principaux aldéhydes réactifs, formés durant la peroxydation 
lipidique. 
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Figure 8. Structure chimique de quelques oxystérols�
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Figure 9. Diagramme schématique de la phagocytose des particules de LDL oxydées. Dans l’espace 
subintimal de la majorité des artères, la phagocytose des particules de LDL, préalablement oxydées dans 
le lumen ou subissant une oxydation avec formation concomitante de produits d’oxydation lipidique, tels 
que les oxystérols, module les événements patho-biologiques qui sont corrélés au processus 
athérosclérotique.  Par Leonarduzzi et al. 2002 [3]. 
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�

Figure 10. Principales étapes pouvant conduire au processus d’athérosclérose ou à d’autres pathologies 
après ingestion d’aliments riches en lipides. 
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Figure 11. Structure chimique du glutathion. 
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Figure 12. Structure chimique de l’acide ascorbique. 
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Figure 13. Structure chimique d’une des formes de la vitamine E, l’αααα-tocophérol. 
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Figure 14. Structure chimique de l’ubiquinone et de l’ubiquinol. n varie de 6 à 10 chez les eucaryotes et      
n = 10 chez l’homme. 

�

�

O

O

CH
3

R

MeO

MeO

CH
3

R

MeO

MeO

O

OH

.

CH
3

R

MeO

MeO

OH

OH

e- + H+

��(����
���,-����
�(�C�� �$��������

Y���������
�$������
��(=#�� ��(����
�������	��
�(=��C�� �$�������

e- + H+

CH
2

C
H

CH
3

C
H
2

H
n

Y�C��



�������'�'"��(��)��*���

38

� ����	�������>����

0����
� ���� ����	���F���
� ��
#����� #��-���$���� ��<��� ��
#��	��	� !��$���� ��� ��� ���� ���������

���!������
� ���	� �����
��	� ���� ��	��,-���	�� ���� 
�
 ������ ������������ �	� ���� ��#�#��	�����%� 5���

�������	� ���� +-������ ����� 	���� $��� ��� �-��#/��� �	� ���β.����	/��� �	� ���� ��
#����� #���� #�������
� ����

,��	+�#+-���
� $��� ��
#��	��	� ���� ����	����� �,-������� ���� ���� �-����� 	��
����,%� 3���� #�����#����

#��#���	����	��,-���	��������	�������������	�*�	����������,-�/����������	
����	�#���$����+����#+-��$���

�#�����	���� ��� ���,-�/��� 	��#��	�
� ���	� #��� $����+���� �+�
�$��� �*��� �,-��	���� �����
�	��	�� ���

����	���F��%�

�

5b%�%��3�����	��,-���	���������������
��	�����

0�� #�����/��� ��� ���� #��#���� �-�	/
��� ��� �������� ��	��,-���	�
� �����
��	�	���� !���� ��� �2���

#��
��������������	�����#���	���������#��	��������	������#�����	�����,�����*��������#/�����������������

������,-�/��%�3��#��*��	������	��	�������������	������,-���	��	�������������$��������
#��$��
���

��


������ #��
�/��
� ���#	�
���	���� ���� �##��	�� ��� ��	��,-���	�� #��� �����
��	�	���%� 3���  ������	�� ������

���
��	�	���� ���+����� ����	���	� ����
������	� ����������	��		�� ������ ��� 	���������*��������	��,-���	��

V<@W%�3���#�����#��,���	��,-���	���������������
��	��������	�&�

.�����
������	��
��	���*�	�
�����0�����
�β.����	/����	���������
��	�������	�����������	�*�	��������4-
���

��	��,-���	���	����$�������������
��	����4����%�3�����
#��	�������	��	�����������	��*����%�5������	���� !�	�

���##��	��!���������������

�����%�

f� ����
��������	�	���	��$��
��� ������������������
������	��
��	�
�����	�#��� ����#��������������*������

��	��	��������� ������
��	� �	� ���%� 3��� #�����#��,� 
��������	�	���	�� �� �����	/��� ��	��,-���	� ���	� ����

��
#����� #+�����$���
� ������� ������� ��� 
�	� ���	��� ������������ ���� *���	��,%� ��� ���	� ����

��
#���������������		���	���^����#��	������*��	���#��	���5b%���������������	�/��
��	����������%�

�

���3��*�	�
����0�
��

3�� 	��
�� ������$��� ��� *�	�
���� 0� �������� ��� ���	� ��� ��
����� ����	�	���� ���� 	���#+������ �	�

	���	�������
� ������
�����#������#�������	��	� ��α.	���#+����%���		��*�	�
������	������	����

���	��	� ���

#�����#�����	��,-���	���#����� �����������#���
���	�������-	+���-	����+�4���+�

�%��

�

3��
�����������	���������	�	�������	���	������� ��������	���#+�����%�0������	����
����������-���

+-���,-�+��
����������$������	���,�������+�6���#+-	-�����	�/��
��	���	������M�������>�%�3�������������

��	��� ���� ���
�����#+�
� 9	�
� ��

���	� ���	�� ������������ ��� ��
 ����	� ��� #���	������������#�
��	��


�	+-���� ���� �����-��� �+��
����%�3��� 	���	����������������	� ���� 	���#+������ #��� ��� #����������� 	�����



�������'�'"��(��)��*���

39

��� ���� ��������� ���� ��� �+�6��� ��	�����%���� ���	����� ��
#����������
��	� ������	��������� �����	���%�

3�α.	���	��������	����β.	���	�������#�����	��	��������������	�������	�*�	��*�	�
���$���������$����������,�

��	�������	�����	���%��

�

� 9���	�����
�����
����

3�α.	���#+����� ��	� ��� 
������	��
��	� �����	���� �� ��+�

�%� 3�� ���*��	���� ����  ������� ���

������	����	���	�
��������
�R!���%��

3��*�	�
����0���	��-�	+�	�����#�������#���	����	
����������	
����	���*�������	�����
��	����������

#�����	�� ���������� *���	���%� 3��� �������� ���� #���� ���+��� ��� *�	�
���� 0� ���	� ���� +������ *���	�����

������	�����
��	�����+�������������������
������ ��
����
�F���	������!��
����
��������
����������������

��������� ���� ���
�� ���  ��� ��� #��	��������
� ���� �������� ������������
� ���� ���,� �	� ���� ����
��� V>W%� 3���

#�����	�� ���������� ���
���� ����	
� *�����
� *�������
� P����� ��� ���	������	� ��� 
������� 
������ 
����

���	�� ���	� 	��	��������,� 	��������##��	����#��� �����
��	�	������� ���	���� ����������

�	���� ���$���	��

V<?W%��

�

�

?%� ?)� ?,� 8����
���
���

�=G� �=G� �=G� α.	���#+�����/0�1�2��������!������3� α.	���	�������/0�1�2��������!���������
��3�

�=G� =� �=G� β.	���#+����/0�2�������!������3� β.	���	�������/0�2�������!���������
��3�

=� �=G� �=G� γ.	���#+�����/1�2�������!������3� γ.	���	�������/1�2�������!���������
��3�

=� =� �=G� δ.	���#+�����/2�����!������3� δ.	���	������/2�����!���������
��3�

Figure 15. Formules développées des tocophérols et tocotriénols. 
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Tableau 2. Teneurs de vitamine C, présentes dans quelques fruits et légumes. [48] 
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Figure 16. Structure chimique des principaux carotènes. 
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Figure 17. Structure chimique des principaux xanthophylles. 
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Figure 18. Structures chimiques des acides hydroxybenzoïques. 
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  Figure 19. Structures chimiques des acides hydroxycinnamiques. 
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Figure 20. Un exemple de stilbène : le resvératrol.
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Figure 21. Motif chimique caractéristique des flavonoïdes. 
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Figure 22. structure chimique des flavanones. 
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Figure 23. Structures chimiques de flavonols. 
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Figure 24. Structures chimiques de flavan-3-ols. 

� ��������	�������

1�����	�����������*�����������	������������#����
��������������	���������	�
�����������/���	���,�

*���	��,�������������� ����
� �����
� �������*����	%������ ����� ���
�����-����� ���	+��-���������
�������

���	����	� �����	�#��	�����/��
��	������ �����������
�/����	���,�*����	��������#=��	����	�
#���	���%�1����

����#���	��
������-������	�������#���	����G��	�>��	�����	�������	����#��������������������$�����������
���$���

��� ��	��$���� ����� �������	� ����  ����
��������� �	� ���	�%� 3��� ��	+��-����� ���	� ������ �	� �������� #��� ���

Y��C�=
�Y��C�)=�&�K��
#������
Y��C�)=
�Y��C�)=�&�$�����	����

Y��C�)=
�Y��C��������.�+�
�����&���	����



�������'�'"��(��)��*���

52

���
�	���� ��� ��
#��,��� ���
#���
��	� �*��� ����	���� ���*���F���� ���#��
��	�	����� *����� #���

��
#��,�	����
�	����$��%�1�����������
��	�
�������	+��-��������	�#�����	�������U�����
��$�� ��������

���*�������������������#������ ����	�M����
�H����	��������	�������<��
�<����	�G<��
�����
��*�����fG.

����������#��� ��	���� V�@W%�1�� ��
 ���,� ����������� ��� �-���������	� ���,� ����*��� ��� #������������� ��	�

�������	�������	���������������������������V�?W��M�������>�%�

�

��������������������� �

Figure 25. Structures chimiques de quelques anthocyanes. 
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Figure 26. Un exemple de lignane, le (+)-pinorésinol. 
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Tableau 3. Consommation quotidienne des différentes catégories de composés phénoliques par pays, en 
mg par jour F--��.G��H)I#�
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Figure 27. Mécanismes possibles pour l’absorption des glycosides de quercétine dans le petit intestin. 
Abbréviations : Q 3-glc = quercétine-3-glucoside, Q = quercétine, SGLT1 = transporteur de glucose 
sodium dépendant, LPH = lactase phloridzine hydrolase, Q-glcA = glucuronides de quercétine, UDPGT = 
uridine-diphospho-D-glucose glucuronosyltransférase, ββββ-G = ββββ-glucosidase du cytosol. Par Gee et al. 2000 
[77]. 
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�

Figure 28. Configuration des différents complexes quercétine/Fer. Sphère bleue = Fer a) Fe-Que (site 3-4); 
b) Fe-Que (site 4-5); c) Fe-Que (site 3’-4’); d) Fe-2Que, structure planaire avec symétrie de réflexion;   e) 
Fe-2Que, structure planaire avec symétrie d’inversion; f) Fe-2Que, structure avec 2 molécules dans des 
plans orthogonaux; g) Fe-3Que, avec 6 liaisons covalentes pour le Fer. Par Ren at al.  [109]. 
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Figure 29. Mécanismes proposés pour l’action de Q3GA dans les cellules vasculaires. a) Infiltration de la 
Q3GA à travers les cellules endothéliales lésées dans l’intima. b) actions de la Q3GA et des métabolites 
cellulaires dans les macrophages. MΦΦΦΦ : macrophage, SR : « Scavenger receptor », Q : quercétine 
aglycone, Me-Q : 3’-O-méthylquercétine, COMT : catéchol-O-méthyl-transférase. La couleur rouge 
indique les mécanismes majeurs dans les cellules endothéliales (infiltration) et les macrophages (inhibition 
de SRs). Par Kawai et al., 2008 [87]. 
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Figure-I-1. Anatomie et motricité de l’estomac 
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Figure-I-3. Schéma de principe de la granulométrie laser. La mesure est basée sur l’analyse des spectres 
de diffraction et de diffusion par les gouttelettes d’huile de la lumière émise par un laser. Le rayon des 
particules que l’on cherche à caractériser est fonction de l’intensité du rayonnement diffracté.�
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Figure-I-4.  Aperçu du modèle SAB (pH 5,8). 
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Figure-I-5.  Observations microscopiques du modèle-PL, obtenu après simple homogénéisation (a) et 
après homogénéisation + ultrasons (b). L’unité de la réglette correspond à des µm (grossissement x 1000). 
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 Figure-I-6. Observations microscopiques du modèle-SAB, obtenu après simple homogénéisation (a) et 
après homogénéisation + ultrasons (b). L’unité de la réglette correspond à des µm (grossissement x 1000). 
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Figure-I-7. Distribution granulométrique de volume et de surface de l’émulsion stabilisée par la SAB.�
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Figure-I- 8. Distribution granulométrique de volume et de surface de l’émulsion stabilisée par les PL.�
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Figure-I-9. Evolution du �450�6 moyen, dans le modèle-SAB à pH 5,8. Oxydation initiée par la 
metmyoglobine [MbFeIII] = 20 µM.
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Figure-I-10.  Evolution du �450�6 moyen, dans le modèle-PL à pH 5,8. Oxydation initiée par la 
metmyoglobine [MbFeIII] = 20 µM
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Figure-II-1. Représentation spatiale de la myoglobine. Par Gaillard [24] 
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Figure-II-2. Structure de l'hème. 

http://www.chups.jussieu.fr/polys/biochimie/SFbioch/POLY.Chp.3.2.html 
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Figure-II-3. Cycle rédox des différentes espèces de la myoglobine à pH 5,5; adapté de Baron et Andersen 
[25].  
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Tableau-II-1. Récapitulatif des essais menés en présence de MbFeIII dans les deux modèles (SAB et PL).  
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Tableau-II-2. Gradient d’élution utilisé pour l’analyse de l’huile oxydée. 
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Tableau-II-3. Gradients CLHP utilisés pour le suivi de dégradation des composés phénoliques. 
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Tableau-II-4. Gradient CLHP utilisé pour le suivi de dégradation de la vitamine C. 
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Tableau-II-5. Gradient d’élution utilisé pour l’analyse des caroténoïdes. 
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Figure-II-4. Augmentation de la bande d’absorption à 233 nm, caractéristique des diènes conjugués au 
cours des huit heures de peroxydation lipidique initiée par MbFeIII . [MbFeIII ] = 20 µM, T=37 °C. 
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Figure-II-5. Accumulation des diènes conjugués lors de l’autoxydation spontanée à 37°C d’émulsions 
stabilisées soit par la SAB, soit par les PL (pH 5,8). Comparaison avec la peroxydation lipidique initiée 
par MbFeIII. [MbFeIII ] = 20 µM, T=37 °C. n=3.  
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Figure-II-6. Influence du pH sur les cinétiques d’accumulation des diènes conjugués dans les deux 
modèles. [MbFeIII ] = 20 µM, T = 37°C. 
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Figure-II- 7. Accumulation des diènes conjugués lors de la peroxydation lipidique initiée par l’hématine à 
pH 5,8 et à pH 4. Comparaison à l’initiation par la MbFeIII à pH 5,8 et à pH 4 dans les deux modèles. 
[Hématine] = [MbFeIII ] = 20 µM, T = 37°C. 
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Figure-II-8. Accumulation des diènes conjugués lors de la peroxydation lipidique initiée par différentes 
formes de fer. Comparaison avec l’initiation par MbFeIII à pH 5,8 dans les deux modèles. [FeII] = [FeIII] = 
[acide ascorbique] = [MbFeIII] = 20 µM, T = 37 °C. 
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Figure-II-9. Chromatogramme CLHP-SM de la phase lipidique de l’émulsion, modèle-SAB, pH = 5,8, 
[MbFeIII] = 20 µM, T = 37°C, t = 3 h. 
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Tableau-II-6. Principaux pics associés aux TG natifs : PM, structures hypothétiques et pourcentage par 
rapport à l’ensemble des TG natifs. 
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Tableau-II-7. Principaux pics associés aux TG oxydés : PM, structures hypothétiques. 
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Figure-II-10. Illustration de la formation de radicaux oxygénés conduisant à divers produit d’oxydation 
(hydroperoxydes, alcools, époxyhydroperoxydes). 
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Figure-II-11.  Formation de diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations de quercétine à pH = 5,8. [Quercétine] = 0; 5; 10; 25; 50; 100; 200 
µM, [MbFeIII] = 20 µM, T = 37°C. 
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Figure-II-12. Relation entre la vitesse d’accumulation des diènes conjugués et la concentration de 
quercétine dans le modèle-PL à pH 5,8. 

�

� 6

������
�����	�
����	�	�	�
����
��	��-������
����

5�		����������	������	�������������5�a#DW������������	������������	���W�	�����������������

���"����������������	������������ ���������	�&��������
�����������������������	�(����������
�������	#1#

����
� ��� ���	����
� (� ����	#
#��#4#��� �	� (� ����	#1#����� ��	� �	�� ����	� ���� �	� ����	� ���� ���� 5�a#DW�� )���

����	������ ��������	���� ��� ������ ��� �������	���� ���	� ��������	���� ���� ��� G�&���#��#
4� ����� ��� ������#

D$B��	��������G�&���#��#
:���������������#�)���

�

)��� ����	������ ���  ����	���� ���� ����� ��������� ����	���� ��� ����������	� ��� ������� �"��������

����� ��������������>�&����������������������������E��	����"���
� ��� ����	������������	������	�"���������

������� ����� ��� ������#D$B� ���� ����� ��� ������#�)� %�����  ��	���� 1� (� 8� ������ ��� �������� ����	���

��	��	�'���������
���������������#D$B
�������������	����������������	��
�������"�	�����������������	����(�

1;�YW���	������	�����������������������L����������������	��������C#8���������������������������������

����������	�������8#@����*����������
�(����������	��	�������
CC�YW
�������������������	��"�����������

���"������(� ��	��������	��	�������������	���
���������������	�����������	�����	����������� �������������

%	�R�@�������'���



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���

152

%�����896:�

0

0,02

0,04

0,06

0 2 4 6 8

T (heures)

h
e
x
a
n

a
l 
(m

M
)

témoin 100 µM 25 µM

0

0,02

0,04

0,06

0 2 4 6 8

T (heures)

H
e
p

t-
2
-è

n
a
l 
(m

M
)

témoin 100 µM 25 µM

0

0,005

0 2 4 6 8
T (heures)

P
e
n

ta
n

a
l 
(m

M
)

témoin 100 µM 25 µM

0

0,01

0,02

0,03

0 2 4 6 8
T(heures)

O
c
t-

1
-è

n
e
-3

-o
l 
(m

M
)

témoin 100 µM 25 µM

0

0,005

0,01

0 2 4 6 8
T(heures)

O
c
t-

2
-è

n
a
l 
(m

M
)

témoin 100 µM 25 µM

Figure-II-13. Formation des composés volatils (hexanal, hept-2-ènal, pentanal, oct-1-èn-3-ol, oct-2-ènal), 
dans le modèle-SAB en présence de différentes concentrations de quercétine. Initiation par MbFeIII, 
[Quercétine]= 0; 25; 100 µM. [MbFeIII] = 20 µM, T = 37°C, pH = 5,8. 
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Figure-II-14.  Formation des composés volatils (hexanal, hept-2-ènal, pentanal, oct-1-èn-3-ol, oct-2-ènal), 
dans le modèle-PL en présence de différentes concentrations de quercétine. Initiation par MbFeIII. 
[Quercétine]= 0; 25; 100 µM. [MbFeIII] = 20 µM, T = 37°C, pH = 5,8. 
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Figure-II- 15. Principales voies de formation des composés volatils issus des radicaux alkoxyles. 
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Figure-II-16. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII à pH = 
4, en présence de différentes concentrations de quercétine. [Quercétine]= 0; 25; 100 µM. [MbFeIII] = 20 
µM, T = 37°C. 
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Figure-II-17. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par l’hématine, FeII

et le couple FeIII/acide ascorbique, en présence de différentes concentrations de quercétine à pH = 5,8. 
[Quercétine] = 0; 25; 100 µM, T = 37°C. [Hématine] = [FeIII] = [FeII] = [Ac. Ascorbique] = 20 µM. 
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Figure-II-18. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations de rutine à pH = 5,8. [Rutine]= 0; 5 ;10 ; 25; 50; 100; 200 µM. 
[MbFeIII] = 20 µM. T=37°C.  
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Figure-II-19. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations de (+)-catéchine à pH = 5,8. [(+)-catéchine]= 0; 10 ; 25; 50; 100 µM. 
[MbFeIII] = 20 µM. T=37°C.  
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Figure-II-20. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations d’acide caféique à pH = 5,8. [acide caféique]= 0; 10 ; 25; 50; 100 
µM.  [MbFeIII] = 20 µM. T=37°C.  
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Figure-II-21. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations d’acide chlorogénique à pH = 5,8. [acide chlorogénique]= 0; 10 ; 
25; 50; 100 µM. [MbFeIII] = 20 µM. T=37°C.  
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Figure-II-22.  Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations d’acide chlorogénique à pH = 5,8. [α[α[α[α-Tocophérol]= 0; 25; 100 µM.  
[MbFeIII] = 20 µM. T=37°C.  
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Figure-II-23. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de différentes concentrations de vitamine C à pH = 5,8. [Vitamine C]= 0 ; 100 µM. [MbFeIII] = 20 
µM. T=37°C.  
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Figure-II-24. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de 25 et 100 µM de rutine à pH = 4. [MbFeIII] = 20 µM. T=37°C. 
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Figure-II-25. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de 25 et 100 µM d’acide chlorogénique à pH = 4. [MbFeIII] = 20 µM. T=37°C. 
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Figure-II-26. Formation des diènes conjugués durant la peroxydation lipidique initiée par MbFeIII en 
présence de 100 µM d’acide ascorbique à pH = 4. [MbFeIII] = 20 µM. T = 37°C. 
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Figure-II-27. Capacités antioxydantes relatives des différents composés testés à la concentration de 100 
µM dans le modèle-SAB à pH 5,8. Les lettres indiquent des groupes de composés significativement 
différents (test post hoc de Tukey-Kramer) pour un intervalle de confiance de 95%. 
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Figure-II-28. Capacités antioxydantes relatives des différents composés testés à la concentration de 100 
µM dans le modèle-PL, pH 5,8. Les lettres indiquent des groupes de composés significativement différents 
(test post hoc de Tukey-Kramer) pour un intervalle de confiance de 95%. 
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Figure-II-29. Capacités antioxydantes relatives des différents composés testés à la concentration de 100 
µM dans le modèle-SAB à pH 4. Les lettres indiquent des groupes de composés significativement 
différents (test post-hoc de Tukey-Kramer) pour un intervalle de confiance de 95%. 
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Figure-II-30. Capacités antioxydantes des différents composés testés à la concentration de 100 µM dans le 
modèle-PL à pH 4. Les lettres indiquent des groupes de composés significativement différents (test post-
hoc de Tukey-Kramer) pour un intervalle de confiance de 95%. 
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Tableau-II-8. Forme des espèces présentes dans les systèmes émulsionnés à pH = 5,8 et à pH = 4. Les 
espèces en gras correspondent aux espèces majoritaires. 
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Figure-II-31. Capacités antioxydantes des mélanges de composés dans le modèle-SAB à pH 5,8. [MbFeIII] 
= 20 µM. Dans les mélanges binaires, chaque composé est présent à une concentration de 50 µM. Dans le 
mélange quaternaire, chaque composé est présent à une concentration de 25 µM. 
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Figure-II-32. Dégradation oxydante de la quercétine, dans les deux modèles à pH 5,8. T = 37 °C. [MbFeIII] 
= 20 µM. 
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Figure-II-33. Superposition des courbes de dégradation de la quercétine (Q en µM) et de l’apparition 
concomitante des diènes conjugués (DC en µM) pour 50, 100 et 200 µM de quercétine dans le modèle-SAB 
à pH 5,8. 
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Tableau-II-9. Temps de dégradation et de phase de latence observée pour chaque concentration de 
quercétine testée. 
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Figure-II-34. Chromatogramme CLHP des produits d’oxydation de la quercétine, , λλλλ = 280 nm à t = 4 h. 
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Tableau-II-10. Hypothèses de structures des produits de dégradation de la quercétine. AH2=monomère, 
(AH)2= dimère correspondant à 2(AH2)–2H, (2AH+A) = trimère correspondant à 3(AH2)–4H. 
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Figure-II-35. Cinétiques d’apparition des composés d’oxydation de la quercétine (100 µM à pH 5,8), dans 
le modèle-SAB (triangle) et dans le modèle-PL (carré).  
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Figure-II-36. Mécanismes d’oxydation de la quercétine par MbFeIII à pH 5,8 et à 37°C. 
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Figure-II-37. Chromatogramme CLHP de la dégradation de la benzofuranone, λλλλ = 280 nm, à t = 2 h. 
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Figure-II-38. Inhibition de la formation des diènes conjugués en présence de 100 µM de benzofuranone ou 
d’acide protocatéchique (3,4-dihydroxybenzoïque) dans le modèle-SAB et dans le modèle-PL, [MbFeIII] = 
20 µM, pH = 5,8 et T = 37°C.  
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Figure-II-39. Pouvoir antioxydant du dérivé benzofuranone, de l’acide protocatéchique (3,4-
dihydroxybenzoïque) et de la quercétine. Les lettres indiquent des groupes de composés significativement 
différents (test post-hoc de Tukey-Kramer) pour un intervalle de confiance de 95% (C). [MbFeIII] = 20 
µM, pH = 5,8 et T = 37°C 
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Figure-II-40. Dégradation oxydante de la rutine, dans les deux modèles à pH = 5,8. T = 37 °C. [MbFeIII] = 
20 µM. 
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Tableau-II-11. Hypothèses de structures des produits de dégradation de la rutine. 
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Figure-II-41. Dégradation oxydante de la (+)-catéchine, dans les deux modèles à pH = 5,8. T = 37 °C. 
[MbFeIII] = 20 µM. 
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Figure-II-42. Chromatogramme CLHP des produits d’oxydation de la (+)-catéchine, à t = 4 h. 
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Tableau-II-12. Hypothèses de structures des produits de dégradation de la (+)-catéchine.  
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Figure-II-43. Mécanismes d’oxydation de la (+)-catéchine par MbFeIII à pH 5,8 et à 37°C. 
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Figure-II-44. Cinétiques d’apparition des composés d’oxydation de la (+)-catéchine (concentration de 100 
µM à pH 5,8) dans le modèle-SAB (triangle) et dans le modèle-PL (carré).  
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Figure-II-45. Dégradation oxydante de l’acide caféique dans les deux modèles à pH = 5,8 et à T = 37 °C. 
[MbFeIII] = 20 µM. 
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Figure-II-46. Chromatogramme CLHP des produits d’oxydation de l’acide caféique, λλλλ = 280 nm, à t = 4h. 
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Tableau-II-13. Hypothèses de structures des produits de dégradation de l’acide caféique. 
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Figure-II-47. Dégradation oxydante de l’acide chlorogénique dans les deux modèles à pH = 5,8. T = 37 °C. 
[MbFeIII] = 20 µM. 
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Figure-II-48. Dégradation oxydante de la quercétine, de la rutine et de l’acide chlorogénique dans les deux 
modèles à pH = 4. T = 37 °C. [MbFeIII] = 20 µM. 
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6DD�K�9�
ANNEXE 1 : Calcul de l’aire sous la courbe [Diènes conjugués] = f(t) 

D��	� ��� ����"�� 0������� ���>�&���2� R�  %	'� ��������	��� ���� @� ������
� ����� 7� ����	�� ���������	����

���������)�������������		������"�����	�!	�����������������	�	����?��
��� ���������@���	������������	�����

∆	�R�
��������5������	����?���	��	�����	�	�����������	��&����	������	����&��
�������������������	��������

���	�����∆	�R�	��c�	�H
���	��� ���������������	����L��

(∆	���5�'�H0∆	���%5�H
�#�5�'2�1�

$����∆	�R�
������
�����"	���	�L�� �������5��H�%5�H
#5�'�1�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

)������	�	����������������"����	�������� ����������������	����L�

 

L%5��H�%5�H
#5�'�1'�

 

0

100

0 1 2 3 4 5 6 7 8

t (heures)

[D
iè

n
e
s
 c

o
n

ju
g

u
é
s
]

C2

C3

C1

��R�C�

��R�@�



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

198

�
6DD�K����*������
�	������!�����
�������������
��
���

�

=K*^5*E�]*�%5
;,
C-<�L��W�R�4C1
1:'
�E��R�
1
1�����%1;�X'�

$5��*��^-E-5$E*5,�=K*�%5<,8-:�L��W�R�
;:

1'
�E��R�;
@�����%1;�X'�

�

�

50 75 100 125 150 175 200 225 250 275 300 325 350 375 400 425 450 475 500 525 550 575 600 625 650 675 700
m/z0

100

%

. 301

179151
1138271

67
100

121 299
273191 271193 257

239
209

302

603
303

364317
337

357 369
386 401

453
418

449
465

515486
495

543557 574 605 626
658 687

667
689

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520
0

100

%

204

370
256

256 nm 370 nm 

�

���

��

��

��

��

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

m/z0

100

%

153

109

91

51 154 178

548
368354328

271
284 471384

430 518484 821594559 648644 784739
729 770 892848 912

929
945 969

200 205 210 215 220 225 230 235 240 245 250 255 260 265 270 275 280 285 290 295 300 305 310 315 320 325 330
nm0

100

%

275 nm 
290 nm 



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

199

$5��*�1
:
8#E^�,d�^-\E�,*]d)a)d-\d)�=K*�%5@,8-8�L��W�R�
7@

4'
�E��R�<
1�����%1;�X'�

�

�

�

B*]b-GK^$]-]*�%5
;,
C-@�L��W�R�4
@
1:'
�E��R�@�����%1;�X'�

�

�

�

�

�

50 75 100 125 150 175 200 225 250 275 300 325 350 375 400 425 450 475 500 525 550 575 600 625 650 675 700
m/z0

100

%

179

153

197

195

210

203

336306
284262247 298

312 395376345

368

484440
437424

444 464 583497 568564521 543 631607 656 687660 690

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440
0

100

%

206

274

290 nm 

220 nm 

�

��

���

��

��

50 75 100 125 150 175 200 225 250 275 300 325 350 375 400 425 450 475 500 525 550 575 600 625 650 675 700

m/z0

100

%

317

191

163

66

55

135
10997

71
75 114

138

179

207

192

299

208
273255

209 229
256 274

300

318

380339
319

363
418

400 434 504455
493467

543524 575560 617597 640 699668665
678

20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48 50 52 54 56 58 60
n0

10

%

Ép 330 nm 

294 nm 



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

200

�

��W*^*��*�=K*^5*E�]*�%54C,
@-
:�L��W�R�8C1
:8'�
�E��R�
;�����%1;�X'�

�

E^�W*^*��*�=K*^5*E�]*�%5:;,18-1
�L��W�R�7C1
87'
�E��R�
8

�����%1;�X'�

  

150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650
0

100

%

364 nm 
304 nm 

100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900
m/z0

100

%

299

8
6

6
4

8
7

10
0

14
7

14
3

17
1

25
5

19
2

21
9

28
8

601

30
0

30
1 36

030
3

32
4

42
0

38
5

36
9

40
0

45
0

45
4

54
6

48
3

53
7

50
3

58
1

60
2 66

5

60
4
60
5

64
8

64
0

66
6
66
7 700 750703748 755 885802 837820 840

�

��

��

��

��

�� � �

��

�

�

��

���

150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950
m/z0

100

%

902

125

299

226
150

136

214

185

177
211

195

233

248
252 298

276

261

598

491

314332 418355
352 398

390

466
462442

559
495
509 530

550

582

562

853

753
713617

616 624
684659

711 739 770 849
792

807819

886
862

870

915

941
921

963972
985

997

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
nm0

100

%

196

365 nm 
300 nm 



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

201

6DD�K��&�*������
�	������!�����
������������
���

^KE�]*�%51<,4C-
8�L��W�R�8
C
;4'
�E��R�


7�����%;C�X'�

�

�

5-W�-D*��*��*a^$�$E�-]��*�)$�^KE�]*
�E��R�7
:�����%1;�X'�

�

�

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
nm0

100

%

204

256

354

100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200

m/z0

100

%

609

91

83
69

301
137

108 138
179 187 284233 258

302 608
343

356 386
592450

437
495 502

611

612

673
613

711 1220773747 809 1133850 858 997947 1054
1070 1155

1258
1283

�

���

��

��

��

� �������

100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200

m/z0

100

%

226

101

79

73
82

181

122 145

180 201

1247

234
511

279

264

397

334285 372

469409 416

972

649609

551

523

565 600

590

626 758

707658

696
744

897
843

830
794

860

871

937

933
960

1158

10631055
995

1116

1203

1281

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
nm0

100

%

206

256

330



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

202

5-W�-D*��*��*a^$�$E�-]��*�)$�^KE�]*
�E��R�7
<�����%����	�����������������������"��'�

�

�

�

�

5-W�-D*��*��*a^$�$E�-]��*�)$�^KE�]*�%51<,4C-
<�L��W�R�818
;4�i'
�E��R�
C
;�����%1;'�

�

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
nm0

100

%

202

254

330

100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200

m/z0

100

%

624

601

77

74

60

191

132
103

190

134

172

600

405319249

208

257

292

370

376

507
410

492
464

578
521 533

625
1204

675
661

950
945

696 768

705

739

845
804

815
910887

1093

1005
996

976

1050

1034 1075

1109

1135

1208

1233

1282

1294

200 210 220 230 240 250 260 270 280 290 300 310 320 330 340 350 360 370 380 390 400 410 420 430 440 450 460
nm0

100

%

206

256

308



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

203

6DD�K��@�*������
�	������!�����
����������4�8
���
�
���

%H'#5$E*5,�]*
�%5
;,
:-8�L��W�R�17C
1<'E��R�<
8�����%1;�X'�

�

�

�

��W*^*�-\d�*�
�%54C,1:-
1�L��W�R�;<8
;
'
�E��R�7
8��	�7
@�����%���������"��'�%1;�X'�

�

�

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600

m/z0

100

%

289

245

205
193

286273

290

495

353
304

292
312 327 343

374
372 434432

380 388
415

397
465456

449 471 528520503 530 558 600585
579

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
nm0

100

%

20
4

278

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

m/z0

100

%

575

314

267

224

50

232

260

249
287

350

319

326

472
369 434

396

387

424
441

452

506

477

495

513
525

555

550

697

656

601

597

648

604 647

663

671

676

975

838

712

734 763 790

774

813

936

865
879

917

904

945

956

998

987
999

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
n0

100

%

202

420

506520



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

204

��W*^*�-\d�*�1�%54C,1:-
1�L��W�R�;<8
;
'
�E��R�


;��	�


<�����%���������"��'�%1;�X'�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

m/z0

100

%

575

106
60

88
80

78

157

134

480
450

372
225

208
176

304
250 277

334

307

370

419
415 448

476
499

524 559

576

579
702

626
613

667628
701

750711

726

759
916806

775

901
885

810 841

990
981946926 999

200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600
n0

100

%

20
4

190

386

�

� ��

�

��

��

�

��

��

��

�

��



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

205

6DD�K��H�*������
�	������!�����
�������-�

���
�3�
����

�

$5��*�5$G*�=K*�%57,@-:�L��W�R�
@C

8'
��E��R�@
1�����%1;�X'�

�

��W*^*�5#5���$5��*�5$G*�=K*�%5
@,
:-@�L��W�R�4;@
4C'
��E��R�7
4�����%1;�X'�

�

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900
m/z0

100

%

135

134
78

179

136

177

180

304
263235203 280 332 463375

343
435412 522

509
497 569566 696621

577 636
662 895774735727 753 862795 845797

20
0

22
0

24
0

26
0

28
0

30
0

32
0

34
0

36
0

38
0

40
0

42
0

44
0

46
0

48
0

50
0

52
0

54
0

56
0

58
0

60
0

n
m

0

10
0

%

324

218 295

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900
m/z0

10
0

%

269

19
6

17
4

11
1

9
65

6

12
2

17
3

15
2

19
2

21
2

22
5

25
4

313

29
0

28
0

29
6

30
5

31
8

39
733

4 38
037

6

40
6

47
344

041
7

46
0

54
547

6
54
4

50
048

9

78
3

68
9

61
056

2
56
5 57

9

62
0

63
4

65
8

74
470

2
70
8

75
4

79
5

81
8

88
882

5
867

2 2 2 2 2 3 3 3 3 3 4 4 4 4 4 5 5 5 5 5 6
n0

1

%

204

326

232



�1)� &���
�����#�2')& #��( � ' -%��')�*�(�*�+#'3(�*�!1 + -%�*�'%�"#(�)( +��&) ������1 " & #��
�)��'�*��#(2�1��#(*�'�#� 4 ���)( +��&) ���
�

206

��W*^*�5#-���$5��*�5$G*�=K*�%5
@,
:-@�L��W�R�4;@
4C'
�E��R�
C
8�����%1;�X'�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

5
0

10
0

15
0

20
0

25
0

30
0

35
0

40
0

45
0

50
0

55
0

60
0

65
0

70
0

75
0

80
0

85
0

90
0

m/
z

0

10
0

%

135

9
6

9
4

5
2

10
0

179

177

15
8

18
3

34
3

22
0

21
1

18
6

29
7

269
22
9 24

5

29
1

313

30
5

33
4

41
6

36
3

37
8

38
5

48
948

1
44
2

50
1 54

453
2

64
4

56
5

64
1

57
1

59
1

65
8 89

3
88
5

67
0

83
3

70
7

76
8

73
3

78
8

90
0

20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48 50 52 54 56 58 60
n0

10

%

20

290
325



�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�

��������	
�	

	

���
�	�����������	
�	��		

���	��	��������	

	

������	���	������������	
�	

����������	���	��
��������
��	

	

	

����				��	 ���������	  !"#�$�"%�&�	 "�	 '�(%	 )%��	 '��%*+(,�	 +(�	 #�"-	 ("	 �&*$�%	 #�	 &*���%,	
*"%�&&��%(�&&��.				

������������	
��������������	�

��

���
�



	
	



I. Etat des connaissances : l’albumine du sérum ________________________________ 207

I.1 Généralités _________________________________________________________ 207
I.1.1 Historique _______________________________________________________ 208 
I.1.2 Structure de la molécule de l’albumine_________________________________ 208 

I. 2 Propriétés spectrales de l’albumine ____________________________________ 210

I. 3 Les ligands de l’albumine_____________________________________________ 210
I. 3.1 Les acides gras liés à l’albumine _____________________________________ 211 
I. 3.1 Interactions entre les composés phénoliques et l’albumine_________________ 212 

II. Matériels et Méthodes ___________________________________________________ 215

II.1 Matériels __________________________________________________________ 215
II.1.1 Produits chimiques _______________________________________________ 215 
II.1.2 Equipements ____________________________________________________ 215 

II.2 Méthodes __________________________________________________________ 216
II .2.1 Etude de la conformation de la SAB en émulsion et de ses modifications lors de 
l’oxydation __________________________________________________________ 216 
II.2.2 Etude de la liaison de la quercétine et de la rutine à l’albumine (SAB) _______ 217 
II.2.3 Activation de la metmyoglobine (MbFeIII) par les hydroperoxydes en présence ou 
en absence de SAB ____________________________________________________ 218 

III. Résultats et discussion __________________________________________________ 222

III. 1 Etude de la conformation de la SAB en émulsion et de ses modifications au cours 
de l’oxydation lipidique _________________________________________________ 222

III.1.1 Etude de la conformation de la SAB en émulsion _______________________ 222 
III.1.2 Modifications de la SAB au cours de l’oxydation des émulsions ___________ 225 

III.2 Association de la SAB avec les composés phénoliques ____________________ 229
III.2.1 Association à pH 5,8 _____________________________________________ 229 
III.2.2 Association à pH 4 _______________________________________________ 230 
III.2.3 Conclusion _____________________________________________________ 230 

III.3 Activation de la metmyoglobine par les hydroperoxydes en présence ou en 
absence de metmyoglobine _______________________________________________ 233

III.3.1 Activation de MbFeIII par H2O2 et réduction des espèces hypervalentes de la 
myoglobine par la quercétine en présence ou en absence de SAB ________________ 234 
III.3.2 Activation de la metmyoglobine par les hydroperoxydes issus de l’acide 
linoléique en présence ou en absence de SAB _______________________________ 240 

III.4 Conclusion ________________________________________________________ 246

IV. Conclusion générale des chapitres I - II – III _______________________________ 248

Référence bibliographiques _________________________________________________ 251

ANNEXES ______________________________________________________________ 255





���'*%��	
�	�%(#�	-%�(�%(��&�	#�	&�	���	�"	,$(&-*!"	/	�$'��%	-(�	&���%*0�%*!"	#�	�������	

'��	&�-	�1#�!'��!21#�-	
	

207

����������	�
����
		��
�	����������
������	�����
�

��
�� ��� 	������� ��� 	����
� ��������
�� ������ ��	� �	������� �
� 	�
	� ������������
	� ��
�� �
� ����

������������������������������
	���� �!�����"�	�����	�	��	�����������
������#���
��	�����
��������
�

�	� 
�	����
	� ��$� ���
%���
	�� �	���	����$� �������
	� ��� ��
� �����"	��
� #� ���
	������� �	� ��� ��
�

�$&��	��
 � ��
�� �
�� ����
��� "��	��
� ���������	��
� ��� ��� ���� ����� ���	��
�� ���"����� "��
��������

���
	��'	���	��	����� �(
��

�����	���	��
���������	�&�%����
��"���)*+*��	������&���"���$&���������������

��
�������
��
�"����
�������
�����
���������
�������	����� ��

!��� �������
	��� �	����� 
������	�
	
� ��� "��������
� ��� ������ ��� "��
	� ���� ���� �����	����	������

�	���	������������������������������
� �

�

�

Figure-III-1. Albumine du sérum humain, Source : http://fr.wikipedia.org. 
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Tableau-III-1. Composition en acides aminés de l’albumine du sérum de mammifères [1]. 
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Tableau-III-2. Quelques ligands de l’albumine [1]. 
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Figure-III-2. Modélisation de la structure tridimensionnelle de la SAH complexée à 7 anions oléates 
(C18:1). Les domaines I, II et III sont colorés en rouge, en vert et en bleu, respectivement. Les sous-
domaines A et B sont différenciés par la nuance « foncée » ou « claire » respectivement. Les acides gras 
liés sont représentés dans l’espace et colorés selon le type d’atome. Résolution 2,4 Å. [6] 
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Tableau-III-3. Constantes d’association entre différents acides gras et l’albumine [1]. 
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Tableau-III-4. Liaison de différents polyphénols à l’albumine du sérum bovin. 
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Tableau-III-5. Gradient CLHP utilisé pour la séparation des LOOH. 
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Figure-III-3. Spectres d’émission de la SAB en solution dans le tampon et en émulsion [SAB] = 198 µM 
(λλλλexc = 290 nm). UA : unité arbitraire. 
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Figure-III-4. Spectres d’émission de la crème et du sérum séparés de l’émulsion du modèle-SAB (λλλλexc = 
290 nm). UA : unité arbitraire. 
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Figure-III-5. Dérivée 4ème des spectres de la crème, du sérum et de l’émulsion issus du modèle-SAB. 
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Figure-III-6. Evolution de l’intensité de fluorescence des Trp au cours de l’oxydation de l’émulsion du 
modèle-SAB (λ(λ(λ(λexc = 290 nm), [MbFeIII] = 20 µM à pH 5,8. U.A : unité arbitraire. 
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Figure-III-7. Spectre 3-D obtenu à partir d’une émulsion oxydée pendant 8 heures. 
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Figure-III-8. Spectres d’émission de la SAB en émulsion enregistrés au cours du temps. λλλλ exc = 360 nm. 
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Figure-III-9. Apparition des chromophores fluorescents au cours du temps. (λλλλexc, λλλλém) = (360, 423 nm). 
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Figure-III-11. Cycle rédox des différentes espèces de la myoglobine. 
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Figure-III-12. Changements spectraux durant la formation de MbFeIV=O en absence (A) ou en présence 
de SAB (B) dans le tampon phosphate pH 5,8. [MbFeIII] = 60 µM, [H2O2] = 60 µM, [SAB] = 180 µM. 
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Figure-III-13. A - Changements spectraux consécutifs à l’addition de H2O2 (1 équivalent) à une solution de 
MbFeIII (60 µM) en absence (1) ou présence (2) de SAB (3 équivalents).  B – Idem mais avec addition de 
quercétine (1 équivalent) au bout d’environ 3 min, T = 37 °C, pH = 5,8. 
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Tableau-III-6. Analyse cinétique de l’activation de la metmyoglobine par le peroxyde d’hydrogène a. 
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Figure-III-14. Changements spectraux suivant l’addition de H2O2 (10 équivalent) à une solution de 
MbFeIII (60 µM) en absence (1) ou présence (2) de SAB (3 équivalents), T = 37 °C, pH = 5,8. 

Z��
���������	��
���	���"�	���������
��$�������)*+*��<7���������
	��
���������
����9�O�1LQ+�


���	� "���� ��	��	����� ����� ���
	�
������	��
� ��� ��� ��
��� �������"	��
� #� /27� 
�� �""���G	� ���
	�
�
	�

��"�������� �O�%���I111I<0I*� � (���� ��"������ ��
�� �
�� ��"���� �
	����������� ���� ������� ����� ��� ������

9�O�1LQ+�����
��
�� ��
�	������""���
	�����"������������� ���
�	�
	����� ��	����� H�� ≈� <7I*� �I<� �!�		��

��"����	��
��	�����"������	�'	���9�•O�1LQ+��'�������������I������
����
�-7������	�"������
%�����������

��

������������		���	�����
�����
����������;0<= �



���'*%��	
�	�%(#�	-%�(�%(��&�	#�	&�	���	�"	,$(&-*!"	/	�$'��%	-(�	&���%*0�%*!"	#�	�������	

'��	&�-	�1#�!'��!21#�-	
	

237

��"��	��� ���� ����������� H�*� �	�ε*
� ��	�
�����
��$�������)*+*
� ���� ���������/27� 
�� �� � 	��"��

�
��%��	���������
	� ����*I.���
�	������������
	� ������	��
����)*+*� �<���������
	���	����
	� ������	��
����

������	�
���"���������	�"����
	��	����I�
��&�����"�����$	������������������"������
������H<��	�ε<��	���
���

��	����� ���� ��
��
	��	��
�����9�O�111
�9�O�1LQ+��	� �$9�O�111� �������
	���� ������	��
����������	�
��

�"��
	������"��	�����������
����	�"����K������I111I-� ���

Tableau-III-7. Analyse cinétique de l’activation de la metmyoglobine par le peroxyde d’hydrogène et de la 
réduction successive de la ferrylmyoglobine par la quercétinea. 
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Figure-III-15. Quenching de la fluorescence du complexe SAB-quercétine en fonction de la concentration 
de metmyoglobine (Lt ) (λλλλexc = 450 nm, pH = 5,8, 37°C). La courbe correspond au résultat du traitement 
mathématique dans l’hypothèse d’une association 1:1 entre les deux protéines : K = 42,3 (± 0,4) x 103 M-1, 
f = 203,4 (± 0,3) x 104 M-1, r = 0,997. 
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Figure-III-16. Chromatogramme des LOOH (λ λ λ λ = 234 nm). 
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Tableau-III-8. Analyse cinétique de l’activation de la metmyoglobine par les hydroperoxydes de l’acide 
linoléique liés à la SAB (rapport molaire LOOH/MbFeIII = 3) et désactivation successive par la quercétine. 
Sauf indication contraire, le mélange 9+13-LOOH est utilisé. 
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Figure-III-17. Déclin de la bande de Soret après addition de H2O2 (concentration finale = 3 µM) ou de 
LOOH (concentration finale = 12 µM) à une solution de MbFeIII (3 µM) en absence ou en présence de SAB 
(9 µM). 1 : H2O2 + SAB, 2 : LOOH, 3 : LOOH + SAB.
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Tableau-III-9. Analyse cinétique de l’activation de la metmyoglobine par H2O2 ou les hydroperoxydes de 
l’acide linoléique. 
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Figure-III-18. Modifications de la bande de Soret durant la réaction de MbFeIII (3 µM) avec LOOH (12 
µM) ou H2O2 (3µM) en présence de SAB (9 µM), pH = 5,8 et T = 37°C. 
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Figure-III-19. Analyse par CLHP de la conversion des hydroperoxydes de l’acide linoléique (carrés, trait 
continu) en cétones (croix, trait pointillé) et en alcools (triangles, trait pointillé) après addition de MbFeIII

(6 µM) en absence (bleu) ou en présence (noir) de SAB, [SAB] = 18 µM, [LOOH] = 24 µM. 
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Figure-III-20. Schéma réactionnel du clivage des LOOH par MbFeIII conduisant aux radicaux HOO••••. 
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Figure-III-21. Représentation schématique des constituants des émulsions en fonction du pH et de la 
nature de l’émulsifiant. 
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Programme scientist (n sites de fixation):

// MicroMath Scientist Model File  
IndVars:V 
DepVars: F,L,i,LT 
Params:n,k,F1 

LT=7.5E-3*V/(V+2000) 

c=7.5E-5*2000/(2000+V) 

L=LT-c*n*k*L/(1+k*L) 

i=n*k*L/(1+k*L) 

F=F1*(LT-L)+9.7 

k>0 
0<L<LT 
0<i<n 

k=1E5 
n=1 
F1=1E6 

Programme scientist (Complexation 1 : 1) :

// MicroMath Scientist Model File   
IndVars: V 
DepVars: F,LT,c,L 
Params:k,F1 

LT=7.5E-3*V/(V+2000) 

c=7.5E-5*2000/(V+2000) 

F=F1*c*k*L/(1+k*L)+9.7 
L=LT-c*k*L/(1+k*L) 

F1>0 
k>0 
0<L<LT 

k=1E5 
F1=1E5
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Figure-IV-1. Partie de gauche : Capacités antioxydantes d’échantillons de tomate (4 g) et de concentré 
(4g/6) dans le modèle-SAB à pH 5,8. Partie de droite : test ORAC. Les lettres indiquent des groupes de 
produits significativement différents (test post-hoc de Tukey-Kramer), p<0,0001 pour le modèle-SAB et p 
= 0,0001 pour le test ORAC. 

�

-�������������.$%&
�����	���	��������	����������������	� �����������	���������������������	����

����!��� �������	�������� �������� +L�����.7K.:,� 	���������� ��� ������	������ 	���	�� +������	� �����	���,� ����

�������  �	"��

�

Modèle-SAB

0

40

80

120

Témoin Produit frais Produit

appertisé

Querc-100

µM

A
ir

e
 s

o
u

s
 c

o
u

rb
e

%� %&�

&� &�

#�

-�

ORAC

0

2

4

6

8

10

Produit frais Produit

appertisé

E
q

u
iv

a
le

n
t 

T
ro

lo
x
 (

µ
M

)

Extrait

Purée

%&�
&#�

#�

%�%�



��������	
�	���
��������	���	����
��	����������	�	���	�
������	���
��	���� �����	��	
�	
����!"������	
��������		���	
�	����������	��	��������	��	���	���������		
	

267

�����	�����������������	���	����	������������(C���������������������������	�����	����@=C"����

 ��	�������������	��	������	���������H"�-�������	��	�0
%#���������������������������������	������#��	�

��������������� 	�	���
� �������������!	����������� ���������	������	���	����	�������	���������������H�

������������� ������������������������� ��� 	���	��  ��?���"����������	������ 	���	���������� ������������

����������	�������	���������	��	�0
%#"��������	�����������	���	���������	�����	� ���������������	���������

��������������������������������	�������  �	���������	��	�0
%#"�

�

���������	�	���������������  ��	������������	���	�� ��?�����	���������������	������	�������	���

��������*�!����.7K.:"����������������	���	���
��������	�	�������	������#���������������	�����������������

�����������������������	������ �����	��	���� ��� 	������	������������ ����� ������	��	��������� ��� ������	�

�����	���� ����	� ���� ���� ���"� #�		�� !������ ��� ��� 	������ ��� ��	������ #� ���	� /	��� �� ���������� ��� ���  �	�

��	�������	��������������������	� ������������������������������"�

Tableau-IV-1. Dosage de la vitamine C et des polyphénols totaux dans les échantillons de tomate. 
Statistiques : les lettres indiquent des groupes de produits significativement différents (test post-hoc de 
Tukey-Kramer), MF : matière fraiche. 
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Figure-IV-2. Partie de gauche : Capacités antioxydantes d’échantillons de pommes (4 g) ou de compote 
(4g/1,5) dans le modèle-SAB à pH 5,8. Partie de droite : test ORAC. Les lettres indiquent des groupes de 
produits significativement différents (test post-hoc de Tukey-Kramer), p<0,0001 pour le modèle-SAB et p 
< 0,0001 pour le test ORAC. 
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Tableau-IV-2. Dosage de la vitamine C et des polyphénols totaux dans les échantillons de pomme. 
Statistiques : les lettres indiquent des groupes de produits significativement différents (test post-hoc de 
Tukey-Kramer). Pour la vitamine C, les statistiques n’ont pas pu être calculées (nombre de répétitions 
insuffisant), MF : matière fraiche. 
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Figure-IV-3. Partie de gauche : Capacités antioxydantes d’échantillons de poires (4 g) ou de poires en 
boîte (4 g) dans le modèle-SAB à pH 5,8. Partie de droite : test ORAC. Les lettres indiquent des groupes 
de produits significativement différents (test post-hoc de Tukey-Kramer), p<0,0001 pour le modèle-SAB et 
p = 0,0005 pour le test ORAC. 
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Tableau-IV-3. Dosage de la vitamine C et des polyphénols totaux dans les échantillons de poire. 
Statistiques : les lettres indiquent des groupes de produits significativement différents (test post-hoc de 
Tukey-Kramer). Pour la vitamine C, les statistiques n’ont pas pu être calculées (nombre de répétitions 
insuffisant), MF : matière fraiche. 
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Figure-IV-4. Partie de gauche : Capacités antioxydantes d’échantillons de haricots verts frais (4 g) ou de 
haricots verts en boîte (4g) dans le modèle-SAB à pH 5,8. Partie de droite : test ORAC. Les lettres 
indiquent des groupes de produits significativement différents (test post-hoc de Tukey-Kramer), p<0,0001 
pour le modèle-SAB et p = 0,3 pour le test ORAC. 

Modèle-SAB

0

40

80

120

Témoin Produit frais Produit

appertisé

Querc-100

µM

A
ir

e
 s

o
u

s
 c

o
u

rb
e

%�%�

&�
&#�

#�

#�

ORAC

0

5

10

15

Produit frais Produit

appertisé

E
q

u
iv

a
le

n
t 

T
ro

lo
x
 (

µ
M

)

Extrait
Purée



��������	
�	���
��������	���	����
��	����������	�	���	�
������	���
��	���� �����	��	
�	
����!"������	
��������		���	
�	����������	��	��������	��	���	���������		
	

270

-�������������.$%&
��������	�	���������������	����	�������	�����������������������	����	����

!�?	����	������������������������������	����	� ����V��������	�����������	���	���������	����������	� "������������

�������	�������������	������
� ����	���	�������������	����	����!�?	���	��	������ ��������	�!����!����������

������	����	� �������������������	���	��?����������!���	��������������	��	����������������	�������	�������

���������
���	��?���	���������������!�	������������������	�������������"�#����������������	���	�����	���	�
�

��� ������ �	� ��� �����
� ���� ��	���	�� ��� ������	� ���	� ���	� ����� ��	�������	�� ���� ���� �������

������������	��"�8����������
����������	���������	���	������	��������	��������  ������������� ���	����"��

����� ��� 	��	�0
%#
��������  �	� ����� ���	� � ����	� �!������ +��O�=
@,� �	� ��� ����	� ���������!������

���������������������	���������������������	���"�

�

Tableau-IV-4. Dosage de la vitamine C et des polyphénols totaux dans les échantillons de haricots vert, 
MF : matière fraiche. 
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Tableau-IV-5. Tableau synthétique de l’impact de l’appertisation sur le pouvoir antioxydant des 
échantillons. (O) : aucun effet. (-) : effet négatif (diminution du pouvoir antioxydant). (+) : effet positif 
(augmentation du pouvoir antioxydant). 
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Tableau-IV-6. Dosages des acides gras (AG) libres après incubation de suc gastrique (contenant de la 
lipase gastrique) pendant une heure et pourcentages de lipolyse à pH 4 et pH 5,8. 
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Figure-IV-5. Partie de gauche : Observations microscopiques du modèle-SAB en présence de suc 
gastrique (grossissement x 1000). Partie de droite : Analyse granulométrique : Distribution de surface de 
l’émulsion stabilisée par la SAB en présence de sucs gastriques à pH 5,8.�
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Figure-IV-6. Partie de gauche : Apparition des diènes conjugués dans le modèle-SAB contenant ou non 
des sucs gastriques en présence ou absence de 30 µM de quercétine. Partie de droite : Influence de la 
lipase gastrique sur le pouvoir antioxydant de la quercétine. [MbFeIII] = 12 µM. pH = 5,8. T = 37°C. 
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Tableau-IV-7. Bilan des espèces présentes dans le modèle SAB après lipolyse 
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Figure-IV-7. Partie de gauche : Déclin de la quercétine dans le modèle-SAB contenant ou non du suc 
gastrique, [Quercétine]i = 30 µM. Partie de droite : Apparition de deux des composés d’oxydation de la 
quercétine dans le modèle-SAB sans suc gastrique à pH = 5,8. [MbFeIII] = 12 µM. T = 37°C. 
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Figure-IV-8. Chromatogramme CLHP des extraits d’émulsion en présence (tracé rouge) ou en absence 
(tracé bleu) de suc gastrique  après 4 heures d’oxydation lipidique initiée par la MbFeIII (12 µm) et inhibée 
par la quercétine (32 µM) (pH = 5,8 et T = 37 °C). 
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�

Figure-IV-9. Partie de gauche : Apparition des diènes conjugués dans le modèle-SAB, contenant ou non 
du suc gastrique, en présence ou absence de 30 µM de quercétine. Partie de droite : Influence de la lipase 
gastrique sur le pouvoir antioxydant de la quercétine à pH 4. [MbFeIII] = 12 µM. T = 37°C. 
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5 g de produit + 20 mL acétone/HCl 4N (70/30)   

Agitation 30 minutes 

Filtration sur papier - filtre 

Obtention Extrait Brut EB

50 µL EB + 450 µL H2O 
Dosage de Folin 

Dilution  
500 µL EB + 2500 µL H20 

Rinçage avec 2 x 2 mL H20  
EL

Prendre 500 µl de EL
Dosage de Folin 

Dépôt de 2 mL sur la cartouche OASIS HLB 
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Figure-V-1. Structure chimique des coumarines. 
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Figure-V-2. Mécanismes antioxydants des diacétoxy-4-méthylcoumarines en présence ou en l’absence 
d’estérases. Par Raj et al. 1998 [11]. 
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Figure-V-3. Structure chimique des 4-méthylcoumarines. 
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Figure-V-4. Représentation graphique de la relation Vo/V vs. [Aox]/[Crocine]. 
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Figure-V-5. Séparation des différentes classes de lipoprotéines après ultracentrifugation séquentielle du 
plasma. 
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Tableau-V-1. Concentrations des 4-méthylcoumarines dans les expériences d’inhibition de l’oxydation des 
LDL initiée soit par Cu2+ soit par le AAPH. 
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Figure-V-6. Consommation de la crocine en absence et en présence de différentes concentrations de 
Trolox. [Crocine] = 12 µM; [AAPH] = 10 mM; [Trolox] = 0;  6 ; 12; 24; 48 µM. T = 40°C à pH 7,4. 
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Figure-V-7. Régression linéaire pour la détermination d’un indice antioxydant pour le Trolox.�
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Figure-V-8. Régression linéaire permettant de déterminer l’indice antioxydant des 5 composés testés. �
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Tableau-V-2. Activité antioxydante des composés testés. Statistiques : les lettres indiquent des groupes de 
composés significativement différents p < 0,0001 (test post-hoc de Tukey-Kramer).  
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Tableau-V-3. Activité antioxydante des coumarines testées. Statistiques : les lettres indiquent des groupes 
de composés significativement différents p < 0,0001 (test post-hoc de Tukey-Kramer).  
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Figure-V-9. Oxydation des LDL initiée par Cu2+ (A) [Cu2+] = 5 µM ou par le AAPH (B) [AAPH] = 4 mM et 
inhibée par la quercétine [Quercétine] = 0,1 ou 1 µM à T = 37°C. 
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Tableau-V-4. Inhibition par les composés phénoliques de l’oxydation des LDL initiée par Cu2+ ou par le 
AAPH. [Cu2+] = 5 µM, [AAPH] = 4 mM (B) T = 37°C. a) : inhibition totale de l’oxydation des LDL sur au 
moins 4 heures. 
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Tableau-V-5. Inhibition par les 4-méthylcoumarines de l’oxydation des LDL initiée par Cu2+ ou AAPH,. 
[Cu2+] = 5 µM, [AAPH] = 4 mM (B) T = 37°C. a) : inhibition totale de l’oxydation des LDL sur 4 heures, 
soit une prolongation de phase de latence >158%. 
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Figure-V-10. Oxydation des LDL initiée soit par Cu2+ (A) [Cu2+] = 5 µM, soit par AAPH (B), [AAPH] = 4 
mM, en présence du composé-5. [Composé-5] = 1, 10, 50 et 100 µM. T = 37°C. 
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Figure-V-11. Oxydation des LDL initiée par le AAPH, [AAPH] = 4 mM en présence des composé 1 et 6 à 1 
µM et des composés 2 et 7 à 10 µM. T = 37°C. 

�

����+����	���
���
�

/��� &
?-��
*����*-1- �	
*���� ������� ����3���	� ����������	��� ������	��� ��� ���	���� ���

��������� )���� )��� ���	� ��� 	��	� �	�����'� ��  �� ����� ���� �������R���� �	� ������� 
*����*����� �)���
� ���

��*��� ��	��
��� ��	� ������ ������� � ���	����� ����� ��� �������� ��	���*���	'� 4���� ����
�#�	���� ��� ���

�����*��	��������/4/
� ������������&
?-�����	��*
����	����� ��	������������� �	
��*
�����3���	�������

�������������	���*���	���	�������	�)������	�����������������������
� ����������
*����*
��������	����������

�����#���	��������������	*��	����;88<'�/���	�����	�����������	�����:��������
�J����	
��*���#��*��	
*�����

���� ���	��������� ��	�������#����������������	����	���*���	��)����)������	����	��	��	�����'�/������������

����
��� 3������	�������'��

�

���	����� ��	� ���� ��� ������� ���� ��#�	�	����� ��� �1
� ���� 1- �	
*���� ������� ������	��	�

������	��������������E	��� �	�#�������������	�� �������������*����	���)���'���	�� �
� ���#0��	�����	� ���

 �����������	���� ����� ��	��"�#���������� �����������	���)���'�/��������	�	���������
���	����������

����������	���*���	�����1- �	
*���� ����������	������������	�'�

�



�/!�&#���
���)#&'&#(�! #&�01$! #��$����-(#/1%)�*-!�& ����
�

311

 �,����	���-
-�
���
"�
(����

8'� 5���	� ��,
� ��*�� A'� ��
��
	����
	
�� 
��� -
�	���
	
�� 
	�
���� �,� �
�"��� 	���
�
��.�
/
���
��"����	���0
�������
"���
	�"�����

�'���
�����	������������822>
$&K&8:-&$$'�

$'� �
����� �A
� �
�����]
� �
����� /�'� �����������
����� 
	�
$
�
��� �,� 	������ $����
-����

��� �"
	��� �,� 1�-���
,��
�� 
��� 
��� ���
���� 	���
�
��� 
��� ,�
$���
��'� ����� �����
����
$%%?
8%>K211-2=%'�

:'� ��� ��� 9,
� ��	
���� �,
� ,���
� ,
� ����� �H
� ^��	�� ,�'�!���"
�2� 
� ��������	���
�
�� ,����
!
�
�
%�!���"

'�	���������
����82?=
$1K?&8-?&$'�

1'� .*��Q	�Q����� H�
� 5��0�������-/�	���� 4�
� /�	����� H7
� ����������� 4�'� /
���
�� 
��� �������
	�
	���
�
�����
$
�
$���0
���
��
�
�,�
��
�����
��
�%
�
���
	�
$
�
��'������
��	��������������
��
��
�$%%1
8%K:?8:-:?::'�

='� H��	���� �'� '������
	� 
��� �
���
�� 	���
�
��� 
�� 
��
�%
�
���'� ��
��������
� �
� ������
���
�����
����$%%>
>K:>=-:&1'�

>'� /��*� �
� @_H�����*� �'� '���
��� ��� 	���
�
��� 
��� 	���
�
�����
���� 	��"������ ���
������
������
������
"���
	������
���������
�������,�	
�	��'������
��	����������������
��
�
$%%1
8%K:&2&-:?88'�

&'� ��*��A
�5����X����(
�5���	���,'������
	�
�����,�
����
����,�	���
�
���0
�����
	�
$���%�����
�"�	
��� �� '	
$���
��� �,� ��"���%
��2� ��"�	�������� 
	
�� 
��� �����%��� �
�
	
��'�
������������	������������822$
11K$%=-$81'�

?'� .����^�
�H�����*�7
���������(,
�7����4�'� ���$
����	�����%
	�"�����

��
�����	�
�
����,�

	�
����,�����	����	���
�
��2���
������
�����
��	�����
���'���
����������
�$%%$
8?:K>8->?'�

2'� /���]/
�]������
�+����``
�/����/
�5X�����A
�+�����+5'� ���
-
������,,�	���,���	����
�����
�%
�
�
$�� �
�
��� 
���	��� -�� ��-����� �����"���%
��� 
�� �
�� �
$��'�  ������
� �!� "�#��������
$%%%
&1K1>&-1&$'�

8%'� ����������a
�@���������
���������,
�H� ���9
�.������A
�4��9�	����������$�#��
�%
�
���
	�
$
����,�
��������	���
�
��'�%���
����!�	���������
��	������������$%%&
=2K8&$8-8&$?'�

88'� ��0�5^
���� ���9,
������,�
�^����,
������ 
�5� ���
��������$���	�
�
����,�-
�	���
	
��

	�
��� �,� ��-��
������ ��������-��3�"��
���������� �
��� �.� *
�%����
���� ���������
	���
�
���
����"��-�
��
�%
�
���
��� �
�
	
���	
$���
���
�����'��������
���&�������
���
�����
����822?
>K?::-?:2'�

8$'� /���aP
�`��]
�/���a/'�#��
�%
�
�
$��
���"���%
�
�
$���,,�	����,�	���
�
�����
$
�
$������
,�����
�
	
��
�
�

����
���"��������
�
3���"���%
�
�
����,����
����0�����
����
"�"����
�'�
�����
�����
��	��
��
��!���'��
�8222
8%:K8$=-8:='�

8:'� ��� ��� 9,
� (��
	� H,
� ��0��� �
� ,���
� � ,
� ,
�� �� ,H
� ,� ��� ^�� ��� ��$� '������
�2�

��
�
	��-

��
���
��
$
�
��
	�
$
�
����,���$���"���"�����
	�	��"�����'� (
���
�%���
����!�
�����
���$�)�����
����*���
����
�����
��������
���822>
:=K$$%-$:$'�

81'� (����]
�A��
����
�,�����A'� ���
-
�
����,� ����-��
	�
����,� ����	
������
��	��	
���#��
"
��
�����,���(�
��
,�
���
��
�%
�
���
	�
$
��'������������������'��
���� �����82?1
&2>K:8$-:82'�

8='� /�X�*�@5
�����#����
���
�.�����/
�����������'������
����
���������0
�������4��
��"������
��
����'�%�����������82=8
82:K$>=-$&='�

8>'� ��0�5^
�,
�� ���H
�^����(,
���� ���9,
������,�
�^����,�������$���	�
�
����,�-
�	���
	
��

	�
��� �,� ��-��
������ ��������-��3�"��
���������� �
��� +.� #� ��$��� ��	�
�
��� ,��� ����

��
-
�
����,�-
����
	
�����-�
����
"
��"���%
�
�
���-���
�%����
������������	���
�
���
���

����-������,���
�
����,�
���
-���#*��4��
��
-
�����
%����
�
���	��"��%'��������
���
&�������
��������
����822?
>K$$%=-$$8$'�

8&'� ��	����� .
� �������� A
� 4�� .������ A
� ,�������� �'�5��3�
	� 
��� 	
��
�
	� 
	
�� ���
$
�
$��� 
��

��
�%
�
���.� '���	�����
	�
$
��� ���
�
��'� %���
��� �!�  ������������ �
�� ����� �����
����
8222
1&K81=:-81=2'�



�/!�&#���
���)#&'&#(�! #&�01$! #��$����-(#/1%)�*-!�& ����
�

312

8?'� `�� ����9�
�/����������
�]����� �^'� �����
	�
$���,,�	����,�"���"������2� ��	�"������
���

�	��-
	� 
	
�� ��� ���� ���6����

���� �%
�
�
$�� ���
,
	
�
��� �,� ���
�� ��0� ����
���
�
"�"����
��'�+���%�,����$%%=
11K1$$-1$?'�

82'� @_�����*� �4
� ,������� +�(
� ]��� ��� 5'� 4�
$���
��� "����	�� 
�

���� �%
�
�
$�� �
�
��� ���
�*�� 
�� $
���.� 1��� 
�� ����	�
��� �,� 
� ,�
$���
�� �
	�� �
��� 
��� ����$
�	�� ��� �*�� �%
�
�
���
���
��
�	���%�$
$�7����������������
������$%%%
::K182-1$>'�

$%'� A����� ,
� ]�	���#�� �
� ,���� A
� +� �	�� +
� @��X�� +
� 5���� `
� +� �	�� �'��,,�	��� �,� $
�
����
�
���
�� 
��
�%
�
���� ��� ���� ���6����

���� �%
�
�
$�� ���
,
	
�
��� �,� ��0�����
���
�
"�"����
�'������������&�	���������������������
�822=
8?K8-1'�

$8'� 5���/
�a
���(
�`����/
�/���a-/'� ���
-
�
����,����
����0�����
��� �
"�"����
���%
�
�
���-��
,�
$������
������
�����	��
���'������
�����
��	��
��
��!���'��
�$%%1
8$2K$%2-$82'�

$$'� (��X�� �7
� H
���� 5
� 5����� ��
� ����-7����� ��'� '���	���
�� ��"�����	�� �,� ,�
$���
��

����
	�
���� 0
��� ���6� 
���.� 
�"�
	
�
���� ,��� ���
�� 
��
�%
�
��� "��"���
��'� ������������
%���
���822?
::%K88&:-88&?'�

$:'� ��������A
�4_�)�����A
�+� �����^
�^��	����9
�4��.������A
�,���������'� ���
-
�
����,����
��
��0�����
��� �
"�"����
�� �%
�
�
��� -�� 	
,,�
	� 
	
�� 
��� ������ �����%�	
��
�
	� 
	
��
���
$
�
$��'�����������������������
��������
��822=
82K=18-==$'�

$1'� ^� ��-�������
�/��Q��4,
�� ����A'����$
����
��
�%
�
���
	�
$
����,�	�,,���	��"������
���
���
�����
-��
���'�%���
����!� �������������
������������
����$%%&
==K>2>$->2>2'�

$='� /����0��
�� �
� 9������ @
� A������� 9
� �� ����� /'� !0�� ���
���� "�����
	� 
��
�%
�
���� 0
���
�""��
��� �,,�	��� ��� $
�
�
�� �� 	������� 
�� ��0� ����
��� �
"�"����
��� �%
�
3��� -��
,�����������-
�.� 	�����"�
��� $�� �������
�
��'�  ������
� �!� ��������
���� �
�� ���'��
��
�
822=
:$:K:&:-:?8'�

�



�/!�&#���
���)#&'&#(�! #&�01$! #��$����-(#/1%)�*-!�& ����
�

313

#//�8�'�
#//�8����

*��
��������*�2�"
���
��������������0���9�:;�
�

G��� ����	��������#� ���� �)����	���2>1&
��A�M�>>=%%��' ��-8� 
� 2>C
�,�� �-������

�,	�/����
�

A@
�G,�!�"�%
$� �D /���	��	���������  ���	������'�/���/4/�����������	���������������3 �'�

�

��������������
��������3������������	�#�����������	�K�

#�-��
����%
$� �D /!�
�S/!�

5$@�
�S/!�

,���	�����
�S/!�

,���	����7�
�S/!�

=� 2=� 8%%%� 8%%�
8$
=� ?&
=� 8%%%� 8%%�
$=� &=� 8%%%� 8%%�
:&
=� >$
=� 8%%%� 8%%�
=%� =%� 8%%%� 8%%�

�*��<���=>������������
�S/!�

� � �

8%� 2%� 8%%%� 8%%�
$%� ?%� 8%%%� 8%%�

5�
�	� � � �
%� 8%%� 8%%%�

�
		��	��8=� 

���

8%%�

�
		��	��:%� 

���

/��	����"�&=%�� 
�

�
'����
���#�K���$�@:�$C��������@5��%
8��!�

'����
���5�K���,@1�%
=C
�=�5$@���������	��	��	���������� ������	����� �8C�

/�������	��������	�7����	�"���������	� ������ ��	�

'����
�����M�=%�9�������	������6�8�9�������	����(�

'����
�����M�8�9���.�����6�8�9���5$@�

/������	������.����-������	����.2$=$!��������	�����
���,�� ��������
��,	�/����
�A@
�G,�!'���

�



����
����
����
����
����
����

�

�����������	
�
���
�

�

�
���
�
��
��

����
����
����
����
����
����

��
����� �������� ���� �������������� ������� ������� �����������������  ���!!�� �""����� ���
��"������#�

������������	
��������������	�

��

���
�



�

�



����!������������!�����"���"��������

315

�����������	
�
���
��

�

�������
����	����
����		��	�������	������
�����	�������������
�������
�����	��
���	���������
���
����

����	����� ��� ����	���� 
��� ����	�� �������
��	�� �
� ������ ������� 
�� ���� ������	����!� �	� ��	����
��	��

������������
� �	������"��	�����	���#
��!���� ��	�������������
�����������������	����$�

�

�������	���� 
�� ����
��� ���	� %	���  ��	���� 
��������� �������
��	��� ���� ���	
� ���� �������
� ����

��
��������
��� ����
�������	� ������
���
��� ������
�� ������������
��	����� ��	� 	��	����	� �	�����
��	��

��	�����	�����$�&���	���������	���	��������
����������	��	�
������������	�	���	����	����
��	��	������������

����	���#
��
� ���  �	������ "� �	� ���� �����������$� '���� ��� ������	����	
� ���� ���������	�	���	�� ���	�

������	��������	���������	��	�������
����
�����	�
����������
����������	�$�(������������	���������������

������ ����	�� ����������
� 
��� ����	����
� ��� �������	� �����
�	���� ����
����� �	� ��� �����	���� 
���������

���
����	���������	���� ��	�%	����������������	�� ����
�������������	��	�����$�

�

���������	�
���	��	����	����
��	���������������������	�)������������������	��
������������)�

��
���
����	�����
���
����������
�������	����$�*��	������
�������������������������	�����������	����
�

���� 
������� ��� ��� ��	� )� ������ ������� ���������� ��� ��� ���� ��	����
��	� 
��� ��������$� '���	����

������	�� ������ ���� ���������	� ���	������ ��+
� 	������	���
�,-!� �	� ��� �������	���� 
�� ������ ���	� )�

����
����������	�������
�	�������� ���������	����	����
��	��
������������	�	���	��������	��
���� ����

������	�$�

�

�����������������.��	����
����� 	�� ������	��	�� /� �!� �����
�����	�������������
�� ���� ���������	�

���	������ ���� ���������	���� 
����������� 
�� 	���������������� �	���������� ���� 
��� ���	������ ��� 
���

�����������
��
���!����	�
��
������	�����	��
�����������������������
���������������
����!���� ����	����
�����

������	�� 
��� ������������ )� �������� ����	���
�	���� ����
����� ���	���� ���� ��� ��	����������� ��� ����� 
���

���������� �	� � !� ���������	���� 
�� ��� ��� ���� 	��	� 
�	�� 
����� ���������	���� ����������� )� ���	�
�� 
���

������	�����	����
��	���
������	���	����������������	������	����$�

�

'���� ��� �������� 	����
� 
���� ��
����� ���������� 
�� ���� ���������	� ���	������ ����	�	����


�����������
�������
��	���������
�����������	��	�������������	�����
���������������������� ���
����	�����


��������������
��
� ��	� �	��
� ���������	� �����	�������������������	���� ���� ��� 
����	���������
���

���		���		��� ����
�����$� '�������	�� ��������� ������������ �	� ��	����
��	�� ��	� �	�� ��	��
��	�� 
���� ����

��
����� ��� ��������� 
�� ��	����������� �	� 
���	���� �������� �������
��	��� )� 
��� �+� �������	�


�������	��� ������� 
�� ��� 
����	���$� �����
�	���� ����
����� �� �	�� � ������ ���� ��� 
������ 
�� 
����



����!������������!�����"���"��������

316

���������
�����
���������.�����
��������������������
����
�	���
��	�������������� ���	����������
�����


��������	����
�����������������������$�����+�
����������	� �����	����
�� ������������	����	� ����
����

��������������	�������
����	����� �	������
����
�	��������
������	�����	�����	��
�����	����
��	�$�0��+�1
2
�

����������������	�����������������	���
������	���
�����3!���	������
��������
�������������	���������������

��	� ���	����	� ������� ��� ������
�	���� ����
����� ���	���� ���� ��� ��	����������� 
���� ��� ��
����405
�

���	��������	� )� ��α�	���������� �	� )� ���  �	������ "$� 6�� �� �����
� 
���� ��� ��
������
� ��������	���� ��

�����������	��	����������������������������α�	������������������������������!������� ��������� ����

��	����
��	�������	��$������	����������������
�����������
���+���+�7!�����	��8����������	��
�����	����


�� ����	� �	�� ��	����
��	�� 
���� �����
����405��	� ����� ������� 
���� �����
������$�'�������	�� ���
��	��


����
�	���� 
��� ������������ ��	� �	�� �
��	�����$� "��	����� �����
��	� ��������	� ���� ������	��

��	����
��	������������	�����	� �	���������$��

�

6������������
�� ����������
� 
���	�����	�
�������� ���
����	�������	� �	����������������������

�����
��� ��������������� 
��� ����	����������� ��� .��� 
���� ���� ���������$� 0����
� ���� �����������
� 
��

��	���� �������
� �����������	� �������������	� ����� ��	���� ��	����
��	�� )� ����	������� ��� ��
�����	�


����	����	� ��������� �������� 
�� ������� ��	� �� ��	� ���	��������	� 
����
�!� ���� ���� ��
��������
���

����
�����$������� ���������������
� ��� ������	���
���� �������
�� ����������	�� ����	� ����	� ��� �������� ���

405
� �����	� ��� ��
�� 
���	���� ���������/� ��� ��
��	���� 
�� �������� ��	�� ���
���	� ��� ����� 
���� ���������

	�������� ������	���������������	�����������  ��� 
��� 	�������	�� 
�����	����� )� ������� ���	��$� �����

�����������	
� ��� �������	� 
����	����	� ���� ������������ ��� ���	��	� 
�� ��� ������ ����
����
� �����������

��	���������� ���	��������	� ��� ��� ���� ��	����
��	� 
��� �����������$� 0� �+� 7
� ��� �������� �	� ������� ���


��������	$� ������9���� 
�� ��� ������
�	���� ���� ��� ����� �����	���� ��	� ����� ����
�� �	� �������� 
���

������������)����������	� �������
��������
�
��:�����������
����� ������	����
��	��������	���)�����+$����

�

0����� ���
�	����
�����
���������
��������������������������
� �
����
������� ����	��	����	��

��������� )� ��� ������� 
�� ��� ������	�� ��	����
��	�� 
�� ������� �	� 
���	���	�� ������������ 
�� ����	�� �	�

���������������	������	����$�������	���	����������������	����	������������������ ������	����
��	���������

������
� ��		��	� ��� � �
����� �������	� 
�� ��� ��	����� ������	����� ���� ��� ��	��	���� 
��� ���������

�����������$����	��	�,;0"������	�������������������������������
��
��������������������	��������	�����	�

�� ���� ���
��	�� ������	������ ������	�����$� 6����
� ����� ��� ����������� 
��� ���
�	����� ��������������
�

����� � ���� ���������� )� ���� ���������� 
�� ���� ���	������ ������� ���	����	� ��	�����	� 
�� ��� �������

���	�����$� ��� ���� ���	������ ���� ���� �����	�� ����  �	������ 
�� ������
�	���� 
�� ����������� ����� ��

������
����	� �������� ��� ��� ���� ��	����
��	� 
�� ��� ������	���$� "�� ���������� ���	� %	��� 
<� )� ���

��������	����
�����������	���������������	������
���������	���������������	�	����� ������405!��	�)����



����!������������!�����"���"��������

317

���	��
�������������	����������	����405����������	���
�����	����������	����������������������	��������

�����		���	������
�����������������	����	��	����)������������
������������$��

�

"�		���	�
����
�����������
��
� �������������� ����	��	�
���������
����� ������	�����
��	�

������
�	��������	������$�=����
������	����
��	���	���������	�%	�����	�������� ��	����	����
�����������

��������	� ��� ������	��	���� 
��� 
������ ���.������ ��� ����	���� 
�� 	����$� "��	��������	� ���� 	��	��

���������� ��� ��	�������
� ��	� ��
���� ����
� ��� ����	�� ���� ��������	� ��� �	���	���� 
��� ���������

������������������������������ ���������	��������������������!��	���������	����	����
���	�����	�� ���


������	������������	�����
���������	���%����:������������	���������������	������
���������������	� �	��

��	����
��	�
� ����	�)�
���� ��� ������	����	� ���	�����$� '�� ��� ����	� 
��  ��
� ��� 	��	� ��	� ������	����� 
��

���������������������������
������
��	���������������	����������
������	����
��	�����	� ����	�������������

�����
��	�
�	��
��������������	���������������
��	�����	��	����������������	������	��������	�
����� ��$�

�



����!������������!�����"���"��������

318



��

����
��

�

0�� ��
��������	�	����	�����
������		���	�
�
�
��������������������	� ������	��� ����������$�

�

*��	�
�����

���������	������)���������������
������
�	����������������
����������8	�.�
�������
��

������� ��������������������������
���>�����
����	� ��$��������
����	�����������	��	�������
��	�������	�

��������
� ��� ���	� %	��� �� ������ 
�� ��� 	�������  ���� 
��� ��>����� ������������
� �������� �	� ���	������

��������!$����.��	�
���>�����
��������� ��������������
����������!
�������	������
����
����������	���	����


�� ���� ������	����� �	� 
��� ��������� �����������
� �����	� ��������	� ��	�������	� 
���� �����
���$� "���

��������������	�)����������������������
����������������������������
�������	�������$��

�

6�� ��	��
� 
���	���� ����	�	���	�� ������	������ 
�� 	���� ������������
�� ����
��
� ���	����!� ���

������������� ���������>���������������)������
����
�	������������
����	������!��	���� ��	���
������

���� ����������� ��	����
��	�� ���������	� ������	��� ���� ��
����$� '�� �%��
� ��� ��	� �� ���������� 
��

�������������405�����
���	�������	������
���������������	��������������������������	!��	����������������

���������!��	�
�����������������	�
������	������
������������	��������������!$�

�

���� ��������
� ���� 	�� ���� ��������	� ���� 
��� ������	��	����� ���������	� ��� 
�� ���
��	��


����
�	����
�����������	�	���	����� ��	�������������
�������	���	���
����	��$�(��������8	� �����	��	�
��

�����������8	��� �����������	�����	�����	�
� ��	����	����
���� ������	����
��	!��	� ������
����������	��
������

���������)����.������������	����������
���������	�
�����	��	���������$�

�

6����
� ���	�
��
�� �����
�	���� ����
�����
������������	�����
���� �������
�	����� ��	��	������������	�

���� ���	�� �������� )� ��� 	�� ���$� 6�� ����	
� ���� ���
��	�� 
����
�	���� ����
����� �		������	� �����������	�

����	��	����������%	�����������$�"�		���������	� ���������	����	�
������	���
�������	�����
�����	���������

��
���������	��	�$�0����
����� ���������	���	��	�����
�������
������ ���������	����	������
�����������+�

���������
���?
@���?
?!��	����������������	���������
���������������������	�)������
�����
���	�����������


���	��������
��	���	�������
��	������������������	������	����������
��
���
������������������!���� ��	�

%	��������������
����������������
��	����
����	��$����.��	�
������������������	���������	��
����
���!��	����

������ ��� ����	�� 
�� ��� ��������� 
��� 	���������
��� ������	���� 
�� ��������� ���	��!� �������	� ��������	�

�����������$�

�

"��� �������	� ��� ���������	� ��� ��������	�� 
��� ����������� ��������������� ��� 
�������	� ���

������
���
�������	����	�����
�����
����	����
���������$�6�������		��	������� �������	����� ���
�������	��
��



����!������������!�����"���"��������

319


��	�
�����������������������
�����
����������������������$�A�	�����
�������	��������������
����


�������������	����	�� ���������	��������)�����	���������	��������������	������	��	��������������		�������

������������������������
����������������	����
��	���
�����$��



���������	
���
��	�	

���
�����	��	������	���	
�������
���	�	���	����	������ ��	�!�"�#���	

��������	��
��
�������������������
	������
	����������
�
������
�����������	���
	����	������
�

���	��
�����������	��
������������
�	�������������	��������
����
�������������
���	�����������������������

������
����������
���
���������
�
�������

	

��	 ��#����	 
$�����
����	 ������	 ��	 %�&���	 ��	 $�#&���	 ����	 
�������	 '	 &��	 ���&�����	 �&	 ���(&�	 ��	 �
$
����	

��#����
��"��)	
��	
�������
���	�!���#���	"�#��
$�	����	���	����
��&��	*�����$��	��	���	�%%���	����%�(&��)	 �$�	*�&��
����	
+�&��	 &�	 �,$�	 �$�	 �-�	 $�	 ��
��&�	 ��#����%	 �.	 �$�	 *�&"���	 �!
��&�&$��	 ��	 %�����	 ��������
�����	 
*�-�	 &�	 ��*
�)	 /�	 �%%��0	 $�	
���*
�������	 #
����(&�0	 ��*���	 '	 ��"�����	 ��*-���	 *���	 ��	 
�������
����	 �!���#���	 
$�����
���0	 �������&�	 &�	 "����
�$�	
�����
���&�)	
!����
����	���	$�*����	�	���	�
*���	��	����&��	'	$
	%���
����	��	*���&���	�!����
����	����(&��	��	������*����$��)	

!��+����%	 ��	 �����	 ��-��	 ���	 �!��&����	 $!����
����	 $�*���(&�	 �������	 *
�	 $
	 ������#$�����	 �
��	 ���	���-$��	 �����(&��	 ��	
$!��"����������	#
����(&�	
����	(&�	���	����������	*
�	���	*�$�*����$�	����&��	�
��	$��	
$������	1(&��������0	�&����0	123�

�
�������0	
�����	�
%��(&�	��	��$���#���(&�3	��	���	"��
�����	1α�����*����$	��	
����	
������(&�3)	
!����
����	�!��&$�����	
���-$��	�!�&�$�	��	��&�����$	�
��	$!�
&	��	��
��$�����	����	*
�	$
	���&�	
$�&����	��"���	14��30	����	*
�	���	*���*��$�*����	
���	�&�"��	'	*5	�	��	60�	*
�	$!
��&�&$
����	���	��-���	���+&#&��	��	���	���*����	"�$
��$�	��	$!
������	��	��	*�������	���	


�������
���)	 
��	 *�$�*����$�	 1��	 *
����&$���0	 $
	 (&��������3	 ����	 ��	���$$�&��	 ��������&��	 ��	 $!����
����	 $�*���(&�	 (&�	 $!α�
����*����$	 ��	 $!
����	 
������(&�)	 
�	 *5	 �&	��$��&	 ��	 $
	 �
�&��	 ��	 $!��&$��%�
��	 ����	 $��	 *�����*
&�	 %
���&��	���&$
��	 $��	
"�������	�!����
����	 $�*���(&�	��	 $
	��
��$���	���	
�������
���)	7�%%������	*���&���	�!����
����0	 ������%���	*
�	
�
$���	8
5��
4�0	*���-����	�#
$�����	&��	�
*
����	
�������
���)	���	��&��	*
�	�*�����%$&���������	����(&�	(&�	$!����
����	���	$�*����	

%%����	$
	4��)	

	��������
����	���	�����
����	�!
%%�����	*�����	��	�������	(&�	$
	(&��������	���	*���(&�	���
$�����	$���	'	
$
	4��	 �
����	(&�	 $
	 �&����	���	 ��������$$�����	 ��&�	 %����	 $����)

	4��	���&$�	 $!
���"
����	��	 $
	������#$�����	*
�	 $��	
�����*��������0	��
*�	�$�	�
��	$!�����
����	��	$
	*������
����)	
��	*�$�*����$�	
#������	��	���&��
��	$��	%�����	
���"���	��	
$
	������#$�����	'	$!�����%
��	���	#�&���$�����	$�*���(&��)	
!
�������	��	�&�	#
����(&�	���*���
��	&��	$�*
��	��	����%��	*
�	
$!����
����	 $�*���(&�	 �
��	 �����&�	 %��������	 $!
���"���	 
�������
���	 ��	 $
	 (&��������)	 /�%��0	 $�	 ���-$�	 ���	 
**$�(&�	 '	
$!�"
$&
����	�&	*�&"���	
�������
��	��	*&����	��	%�&���	��	$�#&���	��	��	$�&��	����
���	*����$�(&��)	��	�%%��	�
�����	��#
��%	
�&�	$�	*�&"���	
�������
��	���	���*����	*����$�(&��	���	��������)�
	

��	���������*�$�*����$0	
�������
��0	(&��������0	*������
����	$�*���(&�0	��&$����0	���&�	
$�&����	��"���	14��30	
*���*��$�*����0	���#$�����0	��
��&�	#
�������������
$	

�
�

�
��������������
�����	
���
	������
	�������	����������
�
�����
�	
�����	����	���	�
�

���	��
���������������	��
��
�	��	��������	��������
��
��������
���	����� ������������������
�����
���
��������

	
!��	���	�

�

7����	 ����	 ��	 %�&���	 
��	 "�#��
�$��	 
��	 
�����
���	 9���	 
	 $�9��	 ���������	 �%	 ��#����
��"�	 ����
���)	 7���
��	

�������
���	
��	*�����$�	����
����	�%	�����	����%���
$	�%%����)	:���	��&$�	*$
�	
	;��	��$�	9�����	���	#
�����	��
��	9����	����	

��	
��&�&$
���	 ��	 $
�#�	��������
�����	
%���	
	��
$	 ����	 ��	*$
��	*���&���)	 ������0	 ���	#
�����	 ��
��0	��*����	 ��	*���	
��	

�������
��	 �*�����	 %���	 ���	����0	 �
�	��	 ��#
����	
�	
�	�%%����"�	�����
����)	 
�*��	����
����	 �����	 �
�	��	(&���	 %
��	 
��	
$�
��	��	���	%���
����	�%	�����	
��	���
"
�$
�$�	����
����	*���&���)	:���	9��;	��	
����	
�	��&����#	$�*��	����
����	�����
���	��	
������#$����	 ��	 ������
$	 ����$�	 �%	 ���	 #
�����	 �������	 
��	 ���	 ����������	 ��	 ����
��	 *�$�*����$�	 1(&�������0	 �&���0	 123�

�
������0	 �
%%���	 
��	 ��$���#����	 
����3	 
��	 "��
����	 1α�����*����$	 
��	 
�������	 
���3)	 :��	 ����
����	 �%	 �&�%$�9��	 ��$����
9
���	��&$�����	��
��$�<��	������	��	���&�	
$�&���	1�4�3	��	*���*��$�*���	��	���������	
�	*5	�	��	60�	��	���	
��&�&$
����	
�%	���+&#
���	������	
��	"�$
��$�	���*�&���	��	���	*�������	��	
������	�%	
�������
���)	��$�*����$�	1��*���
$$�	(&�������3	


��	 ������	 $�*��	 ����
����	 ����������	 ��
�	 α�����*����$	 
��	 
�������	 
���)	 :��	 *5	 
��	 ��&$��%���	 
��	 ���	 �
��	 %
�����	
#�"�����#	���	����
����	�
���	
��	���	
�������
��	��
��$���)	4�"��
$	����
����	*���&���	�$&���
���	��	5�
8��4	
�
$����	
$��	
*������	 
�	 
�������
��	 
���"���)	 �	 ���*��	 ��"����#
����	 ��	 �*�����%$&��������	 ��"�
$�	 ��
�	 $�*��	 ����
����	 ��&$�	 
$��	 
%%���	
�4�)	:��	��
�&������	�%	������#	�����
���	 �����
���	 ��
�	(&�������	 ��	�
��$�	��&��	 ��	�4�	9����
�	 �&���	 ��	�������
$$�	
%���)	�����"��0	���	*�������	�%	�4�	���&$
���	���	
���"
����	�%	������#$����	��	�����*��������0	
	;������*	��	���	�����
����	
�%	 ���	 *������
����	 *������)	 ��$�*����$�	 
��	 ��	 ���&���#	 ���	 
���"
���	 ���#$����	 
�	 ���	 �����%
��	 �%	 $�*��	 ���*$���)	 :��	

�������	�%	#
�����	+&���0	9����	���$&���	
	$�*
��0	����	���	����%�	���	$�*��	����
����	�
���	9����
�	���	
�������
��	
���"���	�%	
(&�������	 ��	 
$�����)	 =��
$$�0	 ���	����$	 ��	 &���	 ��	 ��"����#
��	 ���	 
�������
��	 �
*
����	 �%	 %�&��	 
��	 "�#��
�$�	 *&����	 
��	
*����$��	����
���)	�	��#
��"�	�%%���	�%	���	%���	�
����	��	���	
�������
��	�
*
����	�%	*����$��	���*�&���	��	��������
���)	
	

"��#�������*�$�*����$0	
�������
��0	(&�������0	$�*��	*������
����0	��&$����0	��"���	���&�	
$�&���	1�4�30	*���*��$�*���0	
���#$����0	#
�������������
$	��
��	


