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Résumé : Les agrumes sont des fruits largement consommés
dans le monde. Sur un plan nutritionnel, comme beaucoup
de fruits, ils apportent des composés de nature organique et
minérale connus pour jouer un rôle biologique primordial.
Les antioxydants organiques font l’objet de la présente revue
principalement centrée sur des études menées chez l’Homme.
L’objectif est de montrer que la propriété antioxydante est
clairement établie par les données expérimentales et sur les
composés des agrumes de trois familles de molécules, l’acide
ascorbique (vitamine), la cryptoxanthine (caroténoïdes) et les
flavanones (polyphénols). Chacun des composés possédant
aussi des activités biologiques indépendantes de leur propriété
antioxydante, la question de l’impact d’un apport d’agrumes
sur les fonctions biologiques nécessite de connaître la contri-
bution de chacun des composés pour comprendre et expliquer
le rôle des agrumes dans l’alimentation. Les données expéri-
mentales et épidémiologiques montrent que le rôle protecteur
des agrumes ne peut pas être conféré à un seul composé des
agrumes, et il est proposé qu’une action additionnelle a
minima soit envisagée pour expliquer l’effet biologique et phy-
siologique des agrumes.

Mots clés : Agrumes – Stress oxydatif – Antioxydants – Bêta-
cryptoxanthine – Acide ascorbique – Matrice

Citrus Antioxidants: Alone or into a Matrix?

Abstract: Citrus fruits are widely consumed in the world. From
a nutritional point of view, like many fruits, they provide orga-
nic and inorganic compounds known to play important biolo-
gical roles. Organic antioxidants are the subject of this review
mainly centered on studies in humans. The aim is to show that
the antioxidant property is clearly established by experimental
data on the compounds of three citrus families of molecules,
e.g., ascorbic acid (vitamin), cryptoxanthin (carotenoids) and
flavanones (polyphenols). Each of these compounds, also pos-
sessing biological activities independent of their antioxidant
property, raises the question of the impact of intake of citrus
on the biological functions that requires knowledge on the
contribution of each compound to understand and explain

the role of dietary citrus. Experimental and epidemiological
data suggest that the protective role of citrus may not be
conferred to a single compound of citrus and it is proposed
that additional action a minima should be envisaged to explain
the biological and physiological effects of citrus.

Keywords: Citrus – Oxidative stress – Antioxidant – Beta-
cryptoxanthin – Ascorbic acid – Matrix

Introduction

Les agrumes, une composante de l’alimentation méditerra-
néenne, sont des fruits composés par les citrons, les oranges,
les pomelos et pamplemousses pour ceux les plus consom-
més. Sur un plan nutritionnel, la perception de ces fruits
réside principalement sur leur contenu en vitamine C et
l’action antioxydante qui leur est associée. Cependant,
d’autres composants présentent une activité antioxydante
comme ceux sélectionnés à partir des tables de composi-
tion (USDA, Phenol Explorer) (Tableau 1).

La nature chimique de ces composés, minérale ou orga-
nique, permet de les classer en antioxydants indirects (Cu,
Zn, Se) agissant comme cofacteurs d’enzymes antioxydantes
ou en antioxydants directs comme piégeurs d’espèces chimi-
ques initiatrices et/ou présentant un pouvoir réducteur (vita-
mines, polyphénols, caroténoïdes). Sur la base des études
entreprises chez l’Homme, la revue se focalisera principale-
ment sur les antioxydants organiques considérés comme spé-
cifiques des agrumes, la vitamine C, la bêta-cryptoxanthine
et l’hespéridine.

Stress oxydant et minéraux antioxydants

Un apport élevé ou adéquat en antioxydants alimentaires est
associé à des conséquences biochimiques comme une dimi-
nution de dommages oxydants sur l’ADN, les glucides et la
peroxydation des acides gras polyinsaturés. Les dommages
oxydatifs de ces molécules organiques sont considérés
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comme initiateurs de processus pathologiques comme le
cancer associé à l’oxydation de l’ADN et les pathologies vas-
culaires associées à l’oxydation des lipoprotéines à faible
densité ou LDL. Les dommages, somme toute inévitables,
des composants biologiques sont initiés par des actions
pro-oxydantes résultant de l’association obligatoire de l’oxy-
gène aux fonctions des mitochondries et de la chaîne respi-
ratoire, des phagocytes et de la lutte contre les bactéries et
virus pathogènes, des peroxisomes ou des cytochromes P450
et de la détoxication des xénobiotiques. Ainsi, un certain
nombre de métabolites de l’oxygène, comme l’oxygène sin-
gulet et l’anion superoxyde, peuvent engendrer d’autres
espèces oxygénées réactives (EOR) comme le radical hydro-
xyle, le peroxyde d’hydrogène, l’oxyde d’azote ou l’anion
peroxynitrite. Ces espèces réactives initient des réactions

radicalaires en chaîne par échange du ou des électrons sur-
numéraires et stabilisation des EOR aux dépens des autres
molécules biologiques environnantes. En outre, les métaux
de transition comme le cuivre ou le fer sont aussi capables
d’initier des oxydations entretenues par la réaction radica-
laire. Le niveau de ces EOR, catalysé par des enzymes
comme les peroxydases ou la respiration mitochondriale,
est avant tout contrôlé par les enzymes antioxydantes de la
première ligne de défense (superoxyde dismutase, la catalase
et la glutathion peroxydase) dont les formes actives sont
constituées par l’addition posttraductionnelle de métaux
sur le site actif. Ces métaux, comme le cuivre, le zinc ou le
manganèse pour les superoxydes dismutases, le sélénium
pour la glutathion peroxydase et le fer pour la catalase,
jouent ainsi un rôle indirect dans la protection de l’orga-
nisme contre le stress oxydant. D’autres molécules issues
des aliments peuvent contrecarrer l’initiation de la réaction
radicalaire en piégeant les EOR et/ou les métaux de transi-
tion (caroténoïdes, polyphénols), voire d’arrêter la réaction
radicalaire par piégeage et stabilisation par résonance
moléculaire de l’électron surnuméraire (tocophérols, acide
ascorbique et polyphénols). Les approches expérimentales,
animales et cellulaires, sur ces composés organiques ont per-
mis d’émettre des hypothèses quant à l’implication poten-
tielle de ces antioxydants, vectorisés par certains aliments
sources, dans l’incidence de certains cancers, de maladies
cardiovasculaires ou de pathologies dégénératives décrite
par des études épidémiologiques.

Vitamine C ou acide ascorbique

L’activité vitaminique, antiscorbutique de l’acide ascorbique
résulte de la perte de la capacité de synthèse de ce composé
par l’Homme [38]. La vitamine C est l’antioxydant organique
majeur des citrus tant d’un point de vue quantitatif que qua-
litatif. Ce cétolactone hydrosoluble possède deux groupes
hydroxyles (Fig. 1) qui lui confèrent la propriété réductrice
par formation successive du radical ascorbyl et de l’acide déhy-
drascorbique (DHA). Cette vitamine est capable de détoxifier
une espèce radicalaire par piégeage de l’électron surnuméraire
et stabilisation de cet électron par résonance, rendant la forme
ascorbyl moins réactive que l’espèce radicalaire initiale [9]. Le
radical ascorbyl résultant de ces réactions est réduit à son tour
par les réductases NADH- et NADP-dépendants [16]. La vita-
mine C alimentaire se trouve en général sous les deux formes
d’ascorbate et de déhydroascorbate. Le niveau faible du DHA
circulant indique que l’ascorbate est préférentiellement et spé-
cifiquement absorbée par les cellules. La concentration plas-
matique en vitamine C est de 40–80 μM. À ces concentrations,
en terme thermodynamique, l’ascorbate est capable de donner
un électron aux espèces radicalaires les plus communes
comme les hydroxyles, peroxyles, ou les radicaux thiols [9].
À ces mêmes concentrations physiologiques, il a été montré
que l’acide ascorbique inhibe l’oxydation des lipoprotéines à
faible densité, les LDL [37] ou de recycler la vitamine E par

Tableau 1. Composés antioxydants des agrumes (extrait des bases
de données USDA et Phenol Explorer).

Composés
antioxydants de jus

Citrons Oranges Pample-
mousses

Minéraux et vitamines (mg/100 g)
Cuivre 0,042 0,025 0,033
Zinc 0,049 0,026 0,225
Sélénium 0,002 0,01 0
Vitamine B9 0,021 0,027 0,017
Vitamine C 42,6 53,8 33
Vitamine E 0,115 0,15 0,17
Bêta-cryptoxanthine
(provitamine A)

0,0005 0,13 0,005

Polyphénols (mg/100 ml)
Flavanones

Hespéridine 17,81 25,85 0,65
Naringénine 1,56
Ériocitrine 13,82 0,36 0,16
Naringine 30,78
Phlorine 4,3 2,22 5,73
Narirutine 0,64 5,36 9,69
Néohespéridine 0,06 0,68
Didymine 5,93 0,68
Néoériocitrine 0,09
Poncirine 1,95

Flavone
Diosmine 2,92
Lutéoline 7-
O-rutinoside

1,85

Sinensine 0,06
Nobilétine 0,07
Apigénine 6,8-
di-C-glucoside

5,53

Flavonols
Quercétine 1,06 0,63
3-méthoxynobilétine 0,02

Autres
Furanocoumarine
(Bergapten)

0,35

Phlorine 4,3 2,22 5,73
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réduction du radical tocophéryl, expliquant la normalisation
de la vitamine E plasmatique des fumeurs supplémentés avec
de la vitamine C [8]. La concentration d’ascorbate, trouvée
augmentée dans le fluide et les macrophages alvéolaires des
fumeurs, a ouvert l’hypothèse d’un mécanisme d’adaptation
pour détoxifier les EOR dérivées des cigarettes [10].

Cette forte capacité réductrice, notamment en présence
de métaux de transition, induit une auto-oxydation de cette
vitamine. Ainsi, l’effet pro-oxydant de la vitamine C peut
dériver de la réduction des métaux de transition (e.g. fer
ferrique en fer ferreux) qui réagissent à leur tour avec l’oxy-
gène ambiant pour le transformer en anion superoxyde, ini-
tiateur des réactions radicalaires. Ces propriétés pro-
oxydantes de la vitamine C ont été décrites sous certaines
conditions chimiques (pH neutre, forte concentration),
mais qui n’ont pas été retrouvées dans le plasma enrichi en
fer in vitro [46], sans doute en raison de la présence de ché-
lateurs de métaux (albumine, transferrine, céruloplasmine)

et d’autres antioxydants enzymatiques (SOD) et organiques
(GSH, vitamine E…). Dans des conditions physiopathologi-
ques (hémochromatose, ischémie–reperfusion, inflamma-
tion chronique), l’administration de la vitamine C à forte
dose peut se traduire par des effets délétères sur les fonctions
biologiques résultant de l’oxydation tissulaire [3,9,12].

Au-delà de l’habilité antioxydante, la vitamine C assure
d’autres fonctions dépendantes de sa propriété réductrice,
notamment en maintenant le fer des sites actifs de l’enzyme
sous la forme ferreuse et conférant l’activité maximale à ces
enzymes. Ainsi, elle joue le rôle de cofacteur des hydroxyla-
ses, impliquées dans la synthèse de collagène [35] ou la
déméthylation des histones. Ainsi, l’analyse des conséquen-
ces physiopathologiques d’un apport en vitamine C alimen-
taire doit prendre en compte les propriétés anti- ou pro-
oxydantes mais aussi ces autres propriétés d’effecteur, voire
des interactions avec d’autres composantes des aliments.
Une illustration (voir plus loin) est l’impact de cette

Fig. 1. Structures chimiques des antioxydants organiques majeurs des citrus Flavanones de pamplemousse et d’orange
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vitamine sur l’ostéoporose au travers de ses effets sur les
cellules de l’os (ostéoblastes et ostéoclastes) mais aussi sur
la synthèse de collagène.

Bêta-cryptoxanthine (bCx)

La structure chimique de la bCx se compose de deux sque-
lettes de tétraterpène assemblés tête–bêche et formant une
structure composée de 40 atomes de carbone comportant
neuf doubles liaisons conjuguées lui conférant sa propriété
de colorant (Fig. 1). Molécule de la famille des caroténoïdes
oxygénés ou xantophylles, la bCx a aussi la caractéristique
de posséder une activité provitaminique A (Fig. 1). Dans les
populations des pays occidentaux, le taux circulant de ce
caroténoïde est strictement corrélé aux citrus consom-
més comme les oranges (74 μg/100 g) et les mandarines
(112 μg/100 g) [1]. La concentration plasmatique de la bCx
est beaucoup plus faible que celle des carotènes comme le
bêta-carotène (ubiquitaire des fruits et légumes [F&L]), le
lycopène (apporté par les tomates largement consommées)
et la lutéine et zéaxanthine (retrouvées dans les légumes
feuillus et le maïs plus consommés que les agrumes). Cepen-
dant, l’apport alimentaire rapporté au statut plasmatique
montre que la bCx présente un rapport plus élevé que tous
les autres caroténoïdes. L’analyse des données sur les caro-
ténoïdes totaux des populations américaines [22] et euro-
péennes [6] montre qu’un apport en bêta-carotène de 30 et
40 % de caroténoïdes totaux se traduit par 27 à 28 % des
caroténoïdes plasmatiques, alors qu’un apport de 1 à 2,5 %
de bCx alimentaire se traduit par un statut plasmatique de
8 à 8,5 %. Cette analyse étendue aux autres caroténoïdes
montre que la bCx est plus efficacement absorbée que les
carotènes (bêta-carotène et lycopène) et certains xantophyl-
les (lutéine/zéaxanthine). Une étude comparant l’apport et
le statut en bêta-carotène, en alpha-carotène et en bCx mon-
tre que la biodisponibilité apparente pour un apport alimen-
taire similaire est très largement supérieure pour la bCx
[11]. L’apport de fruits ou de jus d’une variété de mandarine
contenant 1,8 mg de bCx/100 g de fruit, dont 80 % sous
forme estérifiée et 20 % sous une forme libre, a montré une
biodisponibilité équivalente [48]. Le niveau sérique post-
prandial atteint une valeur maximale d’environ 15 μg/dl,
une dizaine d’heures après absorption, et cette valeur est
maintenue sur plus de 48 heures. Les auteurs de cette étude
ont aussi montré que l’émulsion augmente très significative-
ment l’absorption. Comparée à une autre étude menée aussi
sur des modèles de cellules intestinales Caco-2 [13], il appa-
raît que les formes libres soient mieux absorbées en présence
notamment d’émulsifiants alimentaires [7].

Comme pour les autres caroténoïdes, les propriétés antio-
xydantes de la bCx sont conférées par les doubles liaisons
conjuguées susceptibles de capter et de dissiper par réso-
nance le surplus d’énergie associé à la formation d’oxygène
singulet et aux électrons surnuméraires d’espèces radicalai-
res. La désactivation de l’oxygène singulet conduit à la pro-

duction de caroténoïde à l’état triplet. Cette réaction
s’explique notamment par l’état proche des niveaux d’éner-
gie à l’état triplet des caroténoïdes et de l’oxygène (87 et
94 kJ/mole). L’efficacité est d’autant plus importante que le
nombre de doubles liaisons conjuguées est grand. Ainsi, la
bCx (neuf doubles liaisons conjuguées) possède une activité
plus faible que le lycopène (11 doubles liaisons conjuguées)
capable d’une activité atteignant 1010/Ms [5]. La durée de
vie du caroténoïde à l’état triplet étant courte, la dissipation
de l’énergie sous forme de chaleur a lieu sans possibilité de
provoquer des dommages aux molécules environnantes.
Pour l’activité antiradicalaire, des études réalisées sur des
membranes modèles montrent que les xantophylles préser-
vent mieux que les carotènes les lipides membranaires de
l’oxydation, notamment par l’effet ancrage de ces molécules
au niveau de la tête polaire, induit par la présence du cycle
oxygéné terminal (hydrophile), avec la partie hydrocarbo-
née (hydrophobe) plongée dans le cœur de la bicouche.
Cette position particulière résulte en une orientation favo-
rable des xantophylles pour protéger les acides gras des posi-
tions 1 et 2 des phospholipides membranaires, voire des
lipoprotéines [33]. Cette position structurale pourrait aussi
affecter les propriétés physicochimiques de la membrane
(fluidité et perméabilité) avec des conséquences sur les fonc-
tions des protéines membranaires, notamment comme
celles impliquées dans la transduction de signaux au travers
de canaux protéiques intercellulaires appelés gap junction
[4,18]. L’activité antiradicalaire des caroténoïdes, en géné-
ral, conduit à la formation de cation radical des caroténoïdes
d’une durée de vie suffisante pour provoquer des réactions
pro-oxydantes. Des expériences chimiques montrent aussi
que la présence d’autres caroténoïdes permet de régénérer
des formes natives à partir des caroténoïdes radicalaires.
Le faible potentiel réducteur du lycopène (980 mV) laisse
supposer que ce caroténoïde pourrait servir de molécule
sacrifice pour les autres caroténoïdes. D’autres expériences
montrent que la vitamine C réagit avec les formes radicalai-
res des caroténoïdes suivant une constante de vitesse de 1,3 à
15 × 108/Ms en solution méthanolique, plus élevée pour les
xantophylles que les carotènes [5]. Ainsi, pour éviter une
activité pro-oxydante et augmenter l’efficacité de l’action
antioxydante de la bCx, son apport doit être accompagné
d’autres caroténoïdes et de la vitamine C.

Les mécanismes par lesquels la bCx exerce les effets béné-
fiques sur la santé ne sont pas complètement élucidés et peu-
vent être attribuables en partie à ses propriétés antioxydan-
tes mais aussi par d’autres propriétés comme effecteur
cellulaire et/ou par l’activité provitaminique A associée. En
effet, un clivage central de la molécule de bCx forme la
molécule de vitamine A et un apo-caroténoïde dont le rôle
n’est pas connu. Un tel clivage peut être produit par une
enzyme initialement découverte par des travaux ciblant le
bêtacarotène formé de deux molécules de vitamine A tête–
bêche. La découverte de la 15,15′-bêtacarotène mono-
oxygénase, exprimée au niveau des cellules intestinales, a
permis d’expliquer l’absence de carence en vitamine A des
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individus végétariens n’ayant aucun apport de vitamine A
préformée retrouvée exclusivement dans les produits des
animaux herbivores [30]. De plus, des études sur modèles
animaux montrant une rétro-inhibition de l’expression et
de l’activité de la mono-oxygénase par la forme active de la
vitamine A (l’acide rétinoïque) constituent une base méca-
nistique de l’absence d’hypervitaminose induite par un
apport élevé en caroténoïde provitaminique A [2]. Toute-
fois, dans les populations des pays émergents, les essais de
complémentation par des aliments riches en caroténoïde
provitaminique ne résultent pas toujours d’une augmenta-
tion du statut plasmatique en rétinol [52].

Polyphénols

Contrairement aux autres micronutriments discutés ci-dessus,
de nombreuses molécules de la famille des polyphénols sont
retrouvées dans les jus d’agrumes. Le Tableau 1 résume les
molécules identifiées (Phenol Explorer) dont les principaux
appartiennent à la famille des flavanones (Fig. 1). Ces données
montrent que 100 ml de jus de pamplemousse contiennent
plus de polyphénols (58,7 mg/100 ml) que les jus de citron
[6,44] et d’oranges [7,47]. La nature chimique des polyphénols
varie significativement entre les trois espèces d’agrumes avec
des composés plus marqués. C’est ainsi que les études se sont
centrées sur ces polyphénols majeurs et spécifiques comme
l’ériocitrine du citron, la naringine de pamplemousse et l’hes-
péridine des oranges. La plupart de ces études ont porté sur des
agrumes apportés sous forme de jus qui représentent environ
80 % de consommation comparé à l’apport sous forme de fruit
(Mouly et al., 1998)1. Les propriétés antioxydantes des poly-
phénols et en particulier des flavonoïdes sont conférées par les
groupements hydroxyles des noyaux benzéniques A et B
(Fig. 1). Une étude sur la relation structure–activité a été
comparée avec l’activité de piégeage d’un cation radical du
Trolox, un analogue hydrosoluble de la vitamine E [40] avec
des résultats exprimés en activité équivalent Trolox ou TEAC
(Trolox Equivalent Antioxidant Activity). Globalement, les
flavanones des citrus avec 1,53 mM (naringénine) à 0,76 mM
TEAC (narirutine) ont une activité antioxydante plus faible
que les flavanols (épicatéchine gallate, 4,9 mM TEAC) ou les
anthocyanidines (delphinidine, 4,7 mM TEAC). La comparai-
son avec d’autres structures des flavonoïdes montre que la pré-
sence des deux groupements hydroxyles en positions 5 et
7 confère une meilleure activité antioxydante. Ainsi, avec le
modèle utilisant l’ABTS il est montré que la glycosylation de
l’hydroxyle en position 7 de la narirutine inhibe d’environ
50 % l’activité antioxydante observée avec la naringénine se
caractérisant par la présence d’un groupe hydroxyle dans cette
même position. Un tel effet suppresseur est également noté
avec l’hespérétine comparée avec son homologue, l’hespéri-

dine, dont le groupement hydroxyle en position 7 du noyau
A est conjugué avec le rhamnoside. Or, dans les agrumes, les
flavanones d’intérêt sont la naringine et l’hespéridine conju-
guées avec un glycoside en position 7. De plus, l’absence de
groupement hydroxyle en position 3 du noyau C permet de
supposer que l’activité de piégeage de l’oxygène singulet est
également absente [49]. Concernant l’hespéridine, la méthyla-
tion de l’hydroxyle en position 4′ de l’hespérétine peut faire
perdre le potentiel de ce flavonoïde à piéger des ions peroxyni-
trites [21]. Outre ces relations structure–activité antioxydante,
une étude in vitro, comparant la naringénine avec l’hespéri-
tine suggère que la conjugaison entraîne la perte de l’activité
agoniste du récepteur alpha des estrogènes [24]. Ces résultats
suggèrent que les formes aglycones des flavanones ont une
activité antioxydante mais aussi biologique, plus importante
que leurs formes conjuguées. L’absorption et le métabolisme
résultent en des formes circulantes de glucuronides (87 %) et
de sulphoglucuronides (13 %), comme montré dans une étude
suivant le devenir de l’hespéridine après ingestion de jus
d’orange [32]. Ainsi, la forme circulante des flavanones étant
aussi des formes conjuguées, il est difficile de rapporter d’éven-
tuels effets de leur présence à leur activité antioxydante. L’ab-
sence relative de propriétés antioxydantes aux polyphénols
conjugués alimentaires et circulants a récemment conduit un
groupe européen à proposer que les preuves d’un effet antio-
xydant direct des polyphénols ne soient pas encore établies
[23]. Cependant, des études in vitro montrent que des activi-
tés biologiques pourraient être conservées par des flavano-
nes conjuguées et indépendamment de la structure chimique.
Ainsi, l’activité de différenciation des ostéoblastes primaires de
rat est induite par l’hespérétine (aglycone) et par l’hespérétine-
7-O-glucuronide, le métabolite circulant majeur de l’hespéri-
dine [50]. Pour asseoir le rôle physiologique supposé des poly-
phénols en général et des flavanones en particulier, d’autres
études sont nécessaires pour caractériser les métabolites for-
més dans la circulation sanguine, voire dans le tractus digestif
et réaliser des tests à des concentrations physiologiques
avec ces métabolites en lieu et place des formes aglycones
ou natives.

Effet matriciel des agrumes

Il est clair que la consommation des fruits de la famille des
agrumes apporte les antioxydants majeurs développés ci-
dessus, mais aussi bien d’autres nutriments qui peuvent
interagir avec ces antioxydants. Basé sur les études publiées,
l’impact de cet apport des antioxydants avec la matrice et
dans un cadre d’une alimentation complexe a été analysé
selon deux approches. L’une portant sur des études compa-
ratives d’un antioxydant isolé versus l’apport du fruit ou de
jus, et l’autre, sur des études indépendantes de nature épi-
démiologique analysant l’impact des nutriments antioxy-
dants des agrumes et l’apport de ces agrumes dans l’alimen-
tation.

1 Mouly P, Gaydou EM, Auffray A. Simultaneous separation of flavanone gly-
cosides and polymethoxylated flavones in citrus juices using liquid chromato-
graphy. J.Chromatogr A. 1998; 800:171-179.
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Études expérimentales comparatives

Des expériences d’intervention avec des jus d’agrumes et des
composés d’agrume isolés sont relativement rares. La relation
entre la consommation des composés avec ou sans la matrice
sur des biomarqueurs de stress oxydant a été étudiée. Ainsi,
Johnston et al. [27] montrent que l’apport de vitamine C sous
forme de composé synthétique et sous forme de jus d’orange
augmente le statut plasmatique en cette vitamine et diminue le
taux de marqueur de peroxydation lipidique sanguin déter-
miné par la mesure des dialdéhydes totaux ou TBARS (subs-
tances réactives à l’acide thiobarbiturique). De même, l’apport
de jus d’orange induit une diminution significative de l’épi-
prostaglandine (8-epi-PGF2a), et la teneur en ce marqueur de
peroxydation lipidique est significativement et inversement
corrélée à la teneur plasmatique en vitamine C [44]. Sur un
plan de biodisponibilité, une étude de Vinson et Bose [53] avait
comparé l’apport de la vitamine C sous une forme isolée ou
dans un extrait d’agrumes. Les résultats montrent que le pic
d’absorption est similaire entre les groupes recevant de la vita-
mine C isolée ou apportée par la matrice (197 ± 20 et 209 ±
33 μmol/l) comparé à une boisson placebo (56 ± 8 μmol/l)
mais l’aire sous la courbe du taux plasmatique d’ascorbate était
plus élevée avec l’apport de l’extrait. Les auteurs proposent
l’hypothèse d’une augmentation de l’absorption et/ou une
meilleure stabilisation de la vitamine C. Cette dernière hypo-
thèse reste vraisemblable au vu du contenu des antioxydants
des agrumes. Compte tenu de ces données sur la biodisponibi-
lité, il peut sembler naturel que l’apport de la vitamine C syn-
thétique ou protégé dans une matrice alimentaire de type
agrume pourrait participer à augmenter le pouvoir antioxydant
du plasma et conférer une action protectrice des organes contre
le stress oxydant. Ainsi, les études d’intervention développées
ci-dessus soulignent un effet prépondérant de la vitamine C
comme bioactif du jus d’orange. Cependant, ces études man-
quent pour l’une d’un marqueur spécifique et l’autre d’une
comparaison avec l’apport de vitamine C sous forme isolée.
Les marqueurs de peroxydation lipidique, dérivant des acides
gras polyinsaturés, devraient être étudiés en parallèle d’un
dosage de ces acides gras, d’autant que l’apport de vitamine C
ou de jus d’orange peut affecter la lipémie [15]. De plus, ces
marqueurs statiques d’un niveau de peroxydation lipidique
ne présagent pas de l’impact de cette peroxydation ou de sa
protection sur des fonctions cellulaires et/ou des organes.

D’autres études ont comparé l’effet de la vitamine C ou de
l’hespéridine apportée à des niveaux comparables de ceux
du jus d’orange sur des fonctions/protections cellulaires
mesurés in vivo ou ex vivo :

– une étude a ainsi comparé la biodisponibilité et l’effet vascu-
laire d’un apport d’hespéridine et de narirutine sous forme
de boisson complémentée, contrôlée avec un placebo et de
jus d’orange [34]. L’intervention a été réalisée sur des volon-
taires en surpoids consommant les trois boissons selon un
dessin croisé et randomisé durant trois périodes de quatre
semaines, entrecoupées de trois semaines de période sans

boissons expérimentales et un apport nul en agrumes et
restreint en boissons riches en flavonoïdes. La réactivité
vasculaire mesurée après quatre semaines d’intervention
ne montre pas de différence selon l’apport du jus, de la bois-
son placebo ou de la boisson complémentée avec les flava-
nones. Au contraire, les mesures faites six heures après
ingestion des boissons montrent une meilleure réactivité
avec le jus d’orange que la boisson complémentée, compa-
rée à la boisson placebo. De plus, cette réactivité coïncide
avec le pic plasmatique de l’hespérétine observée après
ingestion du jus d’orange et de boisson complémentée
(0,86 et 0,77 μmol/l respectivement) et positivement et sta-
tistiquement corrélée avec le taux plasmatique de ce flavo-
noïde. Ainsi, l’effet vasculaire a été conféré au moins partiel-
lement aux flavonoïdes. Cet effet n’est vraisemblablement
pas lié à leurs propriétés antioxydantes en raison de leur
forme chimique circulante, peu antioxydante. L’hypothèse
sous-jacente serait que la présence des autres micronutri-
ments antioxydants pourrait expliquer l’effet prononcé du
jus d’orange. En effet, comparés à la boisson complémen-
tée en polyphénols, les taux circulants de la vitamine C
(+5,4 μmol/l) et du bCx (+0,24 μmol/l) ont été trouvés signi-
ficativement plus élevés après consommation du jus
d’orange ;

– l’effet de jus d’orange sur la production des EOR par les
neutrophiles (PMNs) a été évalué sur trois groupes de volon-
taires sains ingérant un repas riche en lipides (51 g) et en
glucides (81 g). Le repas administré avec de l’eau ou de glu-
cose induit une augmentation de la production d’anion
superoxyde des neutrophiles isolés de recueil sanguin à
une, trois et cinq heures après le repas. Cette induction est
significativement atténuée par l’apport de 750 ml (300 kcal)
de jus d’orange. Les auteurs attribuent cet effet antioxydant
postprandial aux flavanones contenues dans le jus d’orange.
Dans une de leur étude précédente, ils ont montré un effet
suppresseur des flavanones sur la production d’EOR des
monocytes in vitro, sans effet de l’addition d’acide ascor-
bique ou de fructose. Cependant, la concentration testée
sur les monocytes était de 50 μmol/l, bien supérieure à la
valeur atteinte avec 750 ml de jus d’orange administré aux
volontaires. En effet, les études de biodisponibilité des flava-
nones d’orange montrent que le pic de concentration post-
prandial atteint une valeur de 1,3 μmol/l après ingestion
d’un litre de jus [32]. Par ailleurs, la forme chimique circu-
lante de la flavanone dans les études de biodisponibilité a
été déterminée comme des conjugués de glucuronides
(87 %) et de sulfoglucoronides (13 %). Or, la forme testée
sur les monocytes consistait en des aglycones (hespéritine)
totalement absents de la circulation après ingestion de jus
d’orange. Il peut donc être suggéré que l’effet suppresseur
in vivo des EOR par les monocytes pourrait résulter de la
présence d’autres composés que la vitamine C, le fructose
ou les flavanones et apportés par le jus d’orange. Un candi-
dat potentiel pour un tel effet serait la bCx. Des expériences
basées sur un apport alimentaire plus faible de caroténoïdes
montrent un effet activateur de la poussée respiratoire des
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neutrophiles mesurées ex vivo et in vitro [54]. Une autre
étude réalisée sur un modèle de rat montre un effet immu-
nostimulateur plus important par un apport de mélange de
caroténoïde contenant de la bCx par rapport à celui enrichi
uniquement en alpha- et bêta-carotène [14]. Ces observa-
tions ouvrent l’hypothèse d’un rôle éventuel de la bCx de
l’orange dans la modulation des fonctions des cellules
immunitaires dont la dépendance à la vitamine C est égale-
ment connue ;

– une étude récente a été réalisée pour étudier l’impact antio-
xydant postprandial associé à l’apport d’agrumes versus
vitamine C chez des volontaires de sexe féminin, saines et
non fumeuses [19]. Dans ce travail, l’administration de
300 ml de jus d’orange rouge ou de vitamine C a été com-
parée à celle d’eau complémentée avec une même concen-
tration de vitamine C (150 mg), en prenant comme boisson
témoin de l’eau additionnée de 38 g de sucre. Dans ces
conditions, le pic de concentration en vitamine C a été
trouvé similaire entre les groupes recevant le jus (103 ±
23 μmol/l) et l’eau vitaminée (106 ± 16 μmol/l), un pic dif-
férant significativement de la teneur plasmatique suite à l’in-
gestion de l’eau sucrée (75 ± 17 μmol/l). L’effet antioxydant
de l’apport de ces boissons a été évalué sur les monocytes
circulants isolés du sang recueilli après trois et 24 heures
postadministration. L’essai comète a été effectué sur les cel-
lules avant et après incubation avec de l’eau oxygénée. Les
résultats montrent que l’apport du jus d’orange augmente
significativement la résistance de l’ADN à l’action de l’eau
oxygénée dès trois heures et persiste après 24 heures. Cet
effet n’est pas observé chez les sujets administrés avec de
l’eau vitaminée, et aucune corrélation n’a été trouvée
avec le taux plasmatique en vitamine C. Les auteurs posent
l’hypothèse que les autres antioxydants, les flavanones et la
bCx, pourraient contribuer à cette protection des cellules à
l’agent pro-oxydant.

Dans l’ensemble, les résultats de ces études montrent
qu’un composé isolé d’un aliment aussi complexe que
l’orange montre toujours un effet biochimique ou fonction-
nel limité. Des dessins expérimentaux mieux définis
devraient être essayés pour mieux définir le rôle imputable
à chacun des composés majeurs et spécifiques des agrumes
et rechercher l’existence d’un effet additionnel ou syner-
gique entre ces composés. Par ailleurs, l’apport des agrumes
pourrait aussi affecter les enzymes impliqués dans le méta-
bolisme des xénobiotiques et interférer avec la pharmacoci-
nétique des médicaments [43]. Un tel effet avéré devrait
significativement moduler le métabolisme général et modu-
ler les métabolites endogènes. Ainsi, pour mieux appréhen-
der ces conséquences métaboliques, il semble nécessaire
d’effectuer des études utilisant les approches à haut débit,
comme la transcriptomique et la métabolomique, afin de
rendre compte des effets différentiels entre un apport d’un
composé unique et celui de la matrice le contenant. Une telle
approche, réalisée avec la tomate et le lycopène, a pu estimer
l’impact cellulaire des métabolites circulants dans l’expres-

sion des gènes des cellules de lignée prostatique (Talvas et
al., 2010)2. Sur la base des gènes sur- et sous-exprimés, l’in-
terprétation donnée de ces résultats est que l’apport de
tomates pourvues ou non en lycopène (tomates rouges et
tomates jaunes respectivement) a un effet différentiel et
moins délétère que l’apport de lycopène purifié.

Observations épidémiologiques

En l’absence de données expérimentales comparant l’effet
différentiel des agrumes et de chacun des composés bioactifs
sur des mêmes sujets, il est proposé d’analyser des observa-
tions épidémiologiques rapportant l’effet d’un apport
d’agrumes et/ou des statuts plasmatiques ou d’excrétions
urinaires de métabolites des bioactifs de ces fruits sur les
impacts physiopathologiques. Pour illustrer cette approche,
un exemple est de considérer l’impact physiologique du sta-
tut en vitamine C sur la pression sanguine. Considérant que
les F&L sont les sources principales de la vitamine C, les
études épidémiologiques sur la pression sanguine montrent
qu’un apport élevé de F&L diminue la pression sanguine et
donc susceptible de réduire les maladies cardiovasculaires
dans la population générale [26]. Pour autant, plusieurs étu-
des, dont celle de Ness et al. [36], focalisent leur attention
sur la vitamine C en montrant une association inverse entre
le taux plasmatique en vitamine C et la pression sanguine, et
ce, après ajustement avec le tabac, l’activité physique ou la
prise d’alcool, et même après exclusion des sujets présentant
une hypertension ou prenant des compléments alimentaires.
Les auteurs concluent qu’un apport élevé de vitamine C ali-
mentaire confère une protection contre l’augmentation de la
pression sanguine. Mais, l’apport de F&L affecte aussi le sta-
tut en polyphénols. Des études épidémiologiques montrent
ainsi que la pression sanguine est inversement associée à
l’excrétion urinaire de polyphénols totaux (Medina-Remon
et al., 2011)3. De même, un apport élevé en polyphénols
totaux est associé aux maladies cardiovasculaires (Knekt et
al., 2002)4. Dans l’ensemble, ces études montrent que le
risque relatif des facteurs de risque cardiovasculaire est
significativement diminué par les apports en antioxydants
au travers des F&L. Mais ces études ne permettent pas d’es-
timer la contribution de chacun des antioxydants, vitamine
C et polyphénols, pour évaluer des actions synergiques ou
additionnelles de ces composés.

Une analyse centrée sur l’effet des agrumes décrit dans
l’étude de Knekt et al. (2002) montre que le risque relatif
déterminé à partir de la consommation des oranges ou de

2 Talvas J, Caris-Veyrat C, Guy L, et al, Differential effects of lycopene consu-
med in tomato paste and lycopene in the form of a purified extract on target
genes of cancer prostatic cells. Am.J.Clin.Nutr. 2010; 91:1716-1724.
3 Medina-Remón A, Zamora-Ros R, Rotchés-Ribalta M, et al,. Total polyphe-
nol excretion and blood pressure in subjects at high cardiovascular risk.
Nutr.Metab.Cardiovasc.Dis. 2011; 21: 323-31.
4 Knekt P, Kumpilainen J, Järvinen R et al, Flavonoid intake and risk of chro-
nic diseases. Am.J.Clin.Nutr. 2002; 76:560-568.
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pamplemousses est respectivement de 0,79 (IC : 0,64–0,98)
et de 0,63 (IC : 0,57–0,99). Ces résultats laissent supposer
que la consommation de pamplemousses a un meilleur
impact sur le facteur de risque que la consommation d’oran-
ges. Par contre, le risque relatif déterminé à partir des flava-
nones montre un résultat similaire de 0,80 (IC : 0,64–0,99)
pour l’hespérétine et de 0,79 (IC : 0,64–0,98) pour la narin-
génine. Ces données montrent que les flavanones des pam-
plemousses et des oranges ont un impact similaire. Or, les
pamplemousses contiennent peu d’hespéridine comparées
aux oranges, et apportent plus de naringénine. Dans la
population étudiée, les apports estimés sont de 3,5 mg/j de
naringénine exclusivement apportée par les pamplemousses
et de 10,6 mg/j d’hespéridine apportée majoritairement par
les oranges. Ces résultats laissent supposer que la consom-
mation de pamplemousses a un meilleur impact sur le fac-
teur de risque alors que l’apport de la naringénine est limité
par rapport à l’hespéridine apportée par l’orange. Cette
étude ne donne pas de résultats sur les autres composés
des agrumes étudiés. Ainsi, une analyse d’association avec
la vitamine C et/ou la bCx aurait été intéressante pour mieux
attribuer l’effet cardioprotecteur des agrumes et par une
action synergique ou additionnelle des flavanones, de la
vitamine ou de la bCx.

Ces trois composés ont été associés par des études indé-
pendantes à d’autres facteurs de risque. Ainsi, pour les cyto-
kines pro-inflammatoires, l’apport des flavanones [29] est
décrit comme significativement et inversement corrélé soit
à l’interleukine 18 et associé à la consommation d’orange
(hespéridine) plutôt que les pamplemousses (naringénine),
soit à la CRP et associé à l’apport des pamplemousses
(naringénine) plutôt que les oranges (hespéridine). D’autres
études décrivent des associations entre le statut plasmatique
en caroténoïdes et les marqueurs d’inflammation. Ainsi,
dans deux études indépendantes, un niveau de la CRP est
trouvé inversement associé à la concentration plasmatique
de la bCx mais pas à celle de lutéine + zéaxanthine, deux
caroténoïdes trouvés dans les agrumes [55]. Enfin, l’effet
anti-inflammatoire de la vitamine C a été décrit dans plu-
sieurs études, notamment par des associations inverses avec
le taux de la CRP [31,56] montrant en outre que l’apport des
fruits, plutôt que des légumes, est significativement et inver-
sement associé au niveau plasmatique de la CRP.

Une autre pathologie liée aux maladies cardiovasculaires
et à l’inflammation fait l’objet de nombreuses recher-
ches pour l’établissement d’une relation avec la nutrition.
L’ostéoporose, longtemps associée au calcium et à la vita-
mine D, a été aussi observée comme retardée chez les indi-
vidus ayant une consommation accrue en F&L [51]. Les étu-
des les plus récentes ont montré une association entre
l’apport de flavanones et l’augmentation de la densité miné-
rale osseuse des os de la hanche [57] et dans une autre étude,
à une relation inverse avec la sécrétion urinaire de pyridino-
line, un marqueur de résorption osseuse [20]. L’attention a
été aussi portée sur les caroténoïdes principalement fournis
par les F&L dans l’alimentation humaine. L’étude de Sugiura

et al. [45] montre que le statut plasmatique en bCx est inver-
sement corrélé à la densité minérale du radius des femmes
ménopausées. Ces études, bien qu’initiées sur la base de la
protection osseuse résultant de l’apport des F&L, ne font pas
référence à celles précédemment développées sur la relation
entre l’ostéoporose et l’apport/statut en vitamine C, essen-
tiel pour la synthèse du collagène, de l’hydroxyproline et
d’hydroxylysine du tissu osseux. D’un suivi de la cohorte
de Framingham, il est montré qu’un apport élevé en vita-
mine C alimentaire et sous forme de compléments confère
un effet protecteur contre les fractures osseuses [42]. Ces
auteurs notent cependant que les associations sont atténuées
lorsqu’elles sont ajustées à l’apport du potassium alimen-
taire, un marqueur de consommation de F&L. Comme pour
les études relatives à l’inflammation, l’apport ou le statut des
composés antioxydants majeurs des agrumes sont chacun
associés dans la protection contre l’ostéoporose.

Toutes ces observations indépendantes des effets des
bioactifs antioxydants indiquent que les mécanismes d’ac-
tion pourraient être différents selon la nature des produits
végétaux considérés, les variétés des agrumes et les organes/
fonctions cibles considérés. Concernant une action en soli-
taire ou matricielle, les données précédemment développées
corroborent l’hypothèse d’une action a minima addition-
nelle des composés organiques bioactifs des agrumes. Une
quantification de la part respective de chacun des bioactifs
pourrait aussi être recherchée en recensant les études épidé-
miologiques portant sur l’apport quantitatif des agrumes ou
le statut plasmatique des bioactifs des agrumes et établissant
des corrélations avec des paramètres biochimiques. Pour les
études futures, il peut être suggéré que les études observa-
tionnelles ciblées sur un bioactif des agrumes devraient ajus-
ter les relations établies avec les autres composés décrits de
plus en plus précisément dans les tables de composition.

Conclusion

L’intérêt porté par les agrumes sur leur effet protecteur
contre les pathologies oxydatives a été initialement rapporté
à leur contenu en vitamine C avant d’être étendu à d’autres
composés organiques antioxydants comme la bCx et les fla-
vanones. Les antioxydants des agrumes, en terme chimique,
sont nombreux et se composent aussi de composés inorga-
niques. L’implication potentielle de ce pool d’antioxydants
n’a pas été recherchée. Les données expérimentales sur les
seuls composés organiques ne permettent pas de conclure
quant à un impact d’un composé unique sur l’effet physio-
logique des agrumes par un effet pouvant résulter de leur
propriété antioxydante ou par d’autres activités décrites
pour ces composés. Les études contrôlées sur des impacts
physiologiques et montrant un meilleur effet du jus d’orange
comparé à une boisson apportant un taux équivalent en fla-
vanone ou en vitamine C suggèrent une implication d’autres
nutriments dans le contrôle de cette réactivité. Une analyse
des études épidémiologiques corrobore cette observation
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qu’un constituant unique de produits végétaux comme les
agrumes ne peut expliquer l’effet complexe décrit pour plu-
sieurs situations physiopathologiques. Des travaux sont
encore nécessaires pour mieux attribuer la part éventuelle
des divers composés organiques des agrumes pour com-
prendre l’impact physiologique d’un apport alimentaire
d’agrumes. Outre des approches expérimentales sous forme
de plan d’expériences sur des modèles animaux ou cellulai-
res, il peut aussi être suggéré d’ajuster au mieux les associa-
tions recherchées entre l’apport d’agrumes et les risques
relatifs de pathologies avec l’apport ou le taux plasmatique
des composés majeurs des agrumes et/ou de leurs métaboli-
tes. Il n’en reste pas moins que la consommation régulière
des agrumes, comme les oranges ou les pamplemousses, est
aussi associée à des conséquences bénéfiques sur un plan
biochimique et physiologique récemment déterminé chez
ces consommateurs [39].

Conflit d’intérêt :

les auteurs déclarent ne pas avoir de conflit d’intérêt.
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