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Introduction

es coronavirus ont été identifiés pour la premiere fois chez I'humain dans les années

1960 (1). Il s'agit de virus causant des maladies émergentes, c'est-a-dire de

nouvelles infections dues a des modifications ou & des mutations des virus. Les
coronavirus humains causent principalement des infections respiratoires, allant du simple
rhume a des pneumopathies séveres parfois létales.

Trois coronavirus causent des infections pouvant étre sévéres voire méme mortelles : le
syndrome respiratoire aigu sévere (SRAS-CoV) apparu en Chine et a I’origine de 1’épidémie
de 2003, le syndrome respiratoire du Moyen-Orient (MERS) qui a occasionné 1’épidémie de
2012 et le coronavirus-2 du syndrome respiratoire aigu severe (SARS-CoV-2) qui provoque la
maladie a coronavirus-2019 (COVID-19) (2).

En fin décembre 2019, la Chine a signalé l'apparition d'une nouvelle maladie
infectieuse, due a un virus baptisé coronavirus-2 du syndrome respiratoire aigu severe (SARS-
CoV-2), initialement transmis de I'animal a I'nomme, puis de I'nhomme a I'homme. En peu de
temps, le SARS-COV-2 s'est propagé dans d'autres pays, tuant des milliers de personnes. En
conséquence, I'Organisation mondiale de la santé (OMS) a déeclaré la maladie & Coronavirus-
2019 (COVID-19) comme étant une pandémie et a I'heure actuelle, cette derniére est
considérée comme la deuxiéme cause de mortalité apreés les maladies cardiovasculaires.

L’OMS indique qu’aucune thérapie efficace n’a été approuvée a ce jour pour la
prévention ou le traitement de cette maladie. Bien que des vaccins soient maintenant déja
lanceés, mais des preuves sur leur sécurité et leur efficacité dans la population sont toujours
attendues. Ce qui suggére la nécessité d’élargir le champ de la recherche de traitements
efficaces.

Parmi les autres options thérapeutiques, les produits naturels et dérivés constituent une
vaste source de molécules médicamenteuses potentielles. La nature fournit un immense puits
de principes actifs qui restent a découvrir pour traiter les maladies.

Historiqguement, 80% des développements de médicaments cliniquement importants
sont encore inspirés par ces entités dérivées de la nature. Par conséquent, les produits
d'origine naturelle ou les substances phytochimiques ont continuellement servi I'hnumanité en
tant que source noble d'éléments importants sur le plan thérapeutique.

Et ces produits revétent une importance considérable en cas de crise sanitaire mondiale
et représentent I'une des approches les plus pratiques et les plus prometteuses pour réduire
I'intensite des pandémies grace a leur potentiel thérapeutique.

C’est ainsi que nous nous Sommes intéresses a entreprendre ce travail qui a pour objectif

principal de faire un état des lieux de la littérature scientifique disponible actuellement sur les
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substances naturelles d’origine végétale et qui ont des effets antiviraux prometteurs contre les

Coronavirus.

Le travail que nous présentons est composé de deux volets :

v Dans le premier volet, nous présenterons une synthése bibliographique dans
laquelle nous apportons a 1’étude de coronavirus et du coronavirus-2 du syndrome
respiratoire aigu sévere (SARS-CoV-2).

v Le deuxiéme volet porte sur notre étude répartie, dans ce manuscrit, comme
suit :

o Un premier chapitre qui décrit le matériel et les méthodes utilisées lors de la
recherche documentaire ;

o Le deuxiéme chapitre expose I’ensemble des résultats obtenus et leur
discussion ;

o Etenfin, nous nous finirons par une conclusion.
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I  Généralités sur les coronavirus

.1 Historique

Le coronavirus fait référence a 1’ordre des Nidovirale, de la famille des Coronaviridae et
de la sous-famille des Orthocoronavirinae (3), qui subdivise en quatre genres selon la
taxonomie actuelle en : alpha-coronavirus, beta-coronavirus, gamma-coronavirus et delta-
coronavirus. Les coronavirus infectent plusieurs espéces des mammifeéres et aviaires.

Les HCoV-229E et -NL63 appartiennent au genre Alpha-coronavirus, dont le —NL63
est un virus saisonnier qui cause des pathologies bénignes. D’autres coronavirus humains
appartiennent au genre Beta-coronavirus qui est lui-méme subdivisé en quatre clades nommés
A, B, C et D. Les HCoV-HKUL1 et —OC43 sont inclus dans le clade A, le SARS-CoV-1, le
SARS-CoV-2 et le MERS-CoV appartiennent aux clades B et C respectivement (4), et qui
sont responsables de pathologies sévéres. Les Gamma-coronavirus infectent les oiseaux, alors
que les Delta-coronavirus affectent les oiseaux et les mammiferes.

Les coronavirus sont connus dans la communauté veétérinaire depuis la fin des années
1930 (5). En effet, dans les années soixante, une vingtaine de coronavirus infectant des
especes animales aviaires (poulet) et mammifeéres (chien, chat, porc, bovin, etc.) ont été déja
connus. Mais lors de I’identification des premiers HCoV (HCoV-OC43 et HCoV-229E), les
pathologies respiratoires causées par ses virus étaient considérées comme trop modeérées pour
susciter un intérét marqué dans la communauté médicale. En 2003, I’identification d’un
coronavirus comme étant 1’agent étiologique du Syndrome Respiratoire Aigu Sévere (SARS),
circulant de maniére pandémique depuis novembre 2002 a généré un intérét nouveau pour ce
groupe viral jusqu’alors peu étudié en médecine humaine (6). Depuis I’identification du
SARS-CoV, de nombreux coronavirus ont été décrits, dont deux infectant ’homme, les
HCoV-HKUL1 et -NL63 en 2004. En 2012, un nouveau coronavirus humain, le MERS-CoV a
émergé au Moyen-Orient. Il est a ’origine d’une pathologie similaire au SARS (4). A la fin
de I’année 2019, une survenue de cas de pneumonies séveres a été observée en mois de
décembre dans la ville de Wuhan, en Chine. Un nouveau coronavirus associé a cette épidémie
a été identifié au début janvier 2020 et la maladie, apparue en 2019, a été appelée Covid

(Coronavirus disease) -19 et elle a éte, par la suite, classée comme pandémie.
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1.2 Epidémiologie

1.2.1 Distribution géographique des coronavirus

Les coronavirus ont une distribution mondiale. HCoV-229E et HCoV-OC43 sont
identifiés depuis 1960 et ont été isolées sur tous les continents. Les coronavirus humains
récemment isolés (HCoV-NL63 et HKU1) ont été décrits dans de nombreux pays (Figure
1A). La pandémie de SARS-CoV-1 a débuté en novembre 2002 dans le delta de la riviere
Pearl de la province de Guangdong dans le sud de la Chine (4, 7, 8), puis s’est répandue a
d’autres pays en Asie, en Amérique du Nord et en Europe (29 régions). Les pays les plus
touchés étaient la Chine suivie par le Hong Kong, le Taiwan, le Canada, le Singapour, le
Vietnam, les Etat Unis et les Philippines (9). La fin de la pandémie a été déclarée par I’'OMS
en juin 2003 (4), et aucun cas n’a été signalé apres 2004. Les pays autour de la péninsule
arabique sont reconnus comme endémique pour le MERS-CoV, et 1’Arabie Saoudite est le
pays qui a signalé le plus de cas suivi par le Qatar (4). Le MERS-CoV a cependant été
identifi¢ dans 26 pays d’Afrique, d’Europe, d’Amérique du Nord et d’Asie. La plupart de ces
cas sont épidémiologiquement liés a 1’épidémie du Moyen-Orient (4). Au début du mois de
juin 2015, le premier cas de MERS-CoV a été détecté en Corée du Sud (4, 10) a partir d’un
sujet revenant du Moyen-Orient (4, 10), soulignant la capacité de cette endémie a se propager
rapidement dans le monde (Figure 1B). La survenue de cas de pneumonies séveres a été
observée en décembre 2019 dans la ville de Wuhan de la province de Hubei, en Chine (9, 10).
L’épidémie s’est rapidement répandue hors de Chine pour affecter, en espace de quelque

semaines, tous les pays du monde (10) (Figure2).
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Figure 1: Distribution mondiale des coronavirus humains (A). Les couleurs vertes,
bleues, brunes et violettes représentent la distribution globale des coronavirus humains
NL63, HKU1, OCA43 et 229E respectivement. (B) Les couleurs rouges et jaunes
représentent la distribution globale du MERS-CoV et du SARS-CoV respectivement (5).
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Figure 2: Nombre des cas infectés et la distribution géographique du SARS-CoV-2
dans le monde jusqu’au 23 Mars 2020 (6).

1.2.2 Origine et réservoir des coronavirus

Les coronavirus sont fréquemment d’origine zoonotique, c’est a dire ils peuvent
impliquer a la fois les animaux ainsi que les étres humains. En générale, les alphas et les beta-
coronavirus semblent avoir comme origine les mammiferes y compris les chauves-souris ou
les rongeurs, tandis que les gamma- et les delta-coronavirus auraient pour origine les aviaires
(les oiseaux). Les HCoV ont émergé a un certain moment a partir d’un réservoir animal, les
virus d’origine des chiroptéres (HCoV-229, HCoV-NL63) ou des rongeurs (HCoV-OC43,
HCoV-HKUL1), les hotes présumés étant des bovidés pour HCoV-0C43 et des camélidés pour
HCoV-229 (10). Au cours des vingt derniéres années, trois nouveaux coronavirus ont émergé
dans la population humaine a partir d’un réservoir animal, dont le SARS-CoV-1 qui s’est
propagé de la chauve-souris aux civette palmier (Paguma larvata) (11) et qui peut étre un hote
intermédiaire dans lequel le virus se soit adapté pour finalement infecter les humains. Des
études approfondies semblent indiquer que les vecteurs du MERS-CoV sont les camélidés
présents en Arabie Saoudite notamment le dromadaire. Le virus le plus proche du SARS-
CoV-2 est un virus de la chauve-souris (Rhinophillus affinis), avec 96% d’identité (3). Le
SARS-CoV-2 présente par rapport au virus de la chauve-souris et par rapport au SARS-CoV-
1 des différences au niveau du site de liaison au récepteur ACE2 sur la protéine S (10). Les
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particularités du site de liaison se retrouvent chez le pangolin malais (Manis javanica) importé

illégalement et présent sur les marchés chinois.

1.2.3  Transmission

La transmission des coronavirus se fait principalement de facon directe, via les
sécretions naso-pharyngées (les goutelettes repiratoires) dispersées dans la toux et les
¢éternuements d’une personne infectée et symptomatique, ou indirectement (manu-portée) par

contact avec des objets contaminés ou des mains souillées.

1.3 Infection par les coronavirus

1.3.1 Période d’incubation

La durée d’incubation d’infection par les coronavirus est trés courte : de ’ordre de 2a 5
jours en moyenne pour les coronavirus classiques (HCoV-NL63, HCoV-HKU1, HCoV-E229
et HCoV-0C43), tandis qu’elle est de 2 a 13 jours pour le SARS-CoV-1, le MERS-CoV et le
SARS-CoV-2. Dans le cas de HCoV-E229, les symptdmes induits par 1’infection durent en
moyenne 7 jours, mais peuvent parfois dépasser les 18 jours (4, 8, 10).

1.3.2 Signes cliniques et pathogénicités

Les infections a coronavirus classiques sont caractérisées par des symptdmes non
spécifiques et variables selon les patients. Dans la population générale, I’infection 8 HCoV
classique est le plus souvent associée a une rhinite ou une rhinopharyngite plus ou moins
symptomatique. Lorsque I’infection est symptomatique, les signes cliniques les plus souvent
décrits sont la fievre, la toux, des myalgies et une congestion nasale. Les pathologies induites
par les difféerents HCoV sont similaires et le tableau clinique seul ne permet pas de distinguer
entre eux ou vis-a-vis d’autres virus respiratoires, tel que les rhinovirus, les virus d’influenza,
les métapneumovirus, le virus syncytium respiratoire (RSV) ou les virus para influenza (PI1V)
(4). Les manifestations cliniques des infections par le SARS-CoV-1, MERS-CoV ou SARS-
CoV-2 sont plus sévéres que les infections par les coronavirus classiques. Au cours de
I’infection par le SARS-CoV-1, la maladie se manifeste au départ par un acces fébrile
(supérieur a 38°C) associé a des frissons, des myalgies, des maux de téte, une détresse
respiratoire géneralement 3 a 7 jours aprés le début des symptomes, ce qui entraine la mort.

Les manifestations digestives, en particulier des diarrhées, sont observées chez un tiers des
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patients (4, 8, 10). Le MERS-CoV présente un degré de gravité plus marqué qui est a I’origine
d’une pathologie respiratoire plus sévére nécessitant souvent une ventilation mécanique (4,
10). Une atteinte rénale, intestinale et hépatique est également observée dans le MERS-CoV
(10). Les manifestations cliniques de I’infection par SARS-CoV-2 vont d’une infection
asymptomatique au syndrome respiratoire sévere mettant en jeu le pronostic vital. Les formes
asymptomatiques sont limitées a une atteinte des voies respiratoires hautes qui sont fréquentes
chez les enfants et les sujets jeunes, alors que les formes fatales s’observent chez les sujets
sensibles (sujets agés ou présentant une comorbidité : obésité, diabéte...) (10, 12). Les
manifestations neurologiques sont fréeqguemment observées au cours de cette pandémie, la
manifestation la plus fréquente est la perte du gott (agueusie) et de I’odorat (anosmie), mais
des manifestations diverses telles que la confusion, I’agitation, les troubles de la vigilance, la
convulsions et I’encéphalopathie ont été rapportées (10). Le MERS-CoV semble avoir un taux
de mortalité plus important (35%) que le SARS-CoV-1 (10%). Le taux de mortalité dans le
cas du SARS-CoV-2 est tres variable selon la pyramide des ages et des comorbidités affectant
la population. En Europe, le taux de létalités peut étre supérieur a 10%, il est compris entre 2
et 3% a I’échelle mondiale et, en tenant compte des cas asymptomatiques, il pourrait en fait
étre globalement de I’ordre de 0,5% a 1% (3).

Il Structure

1.1 Morphologie

Les coronavirus sont des virus sphériques avec environ 125 nm de diametre (13, 14),
enveloppés dont le génome est un ARN de polarité positive et d’une taille de 1’ordre de 30
Kilobase, ce qui fait le génome le plus grand chez les virus a ARN (10). La capside virale est
constituée par nucléoprotiéne N, la protéine A est a la surface, ’enveloppe est constitué par
un double feuillet lipidique au sein duquel insérées trois protéines E, M, et S ( protiéne Spike)
(4, 9-15). De plus, les beta-coronavirus de clade A (HCoV-HKUL et -OC43) contiennent une
cinquiéme protéine structurale I’Hémagglutinine éstérase HE (4). Les coronavirus doivent
leur nom a leur aspect en microscopie électronique, avec des spicules formant une couronne

autour de la particule virale (10).
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Protéine de spicule (5)

Protéine de nucléocapside (N)
associée a I’ARN génomique

80-120 nm

Figure 3: Représentation schématique d’un coronavirus (15).

1.2 Propriétés physico-chimique

Le caractere enveloppé des coronavirus leur confere une certaine fragilité dans le milieu
extérieur, ’enveloppe virale indispensable au pouvoir infectieux étant dégradé par la chaleur,

la déssication, les détergents et les solvants (10).

11.3 Génome virale

Le génome des coronavirus est un ARN simple brin de polarité positif et non-segmenté.
Il possede une coiffe méthylée en 5’ et il est polyadénylé a son extrémité 3°. Les deux-tiers 5’
du génome, sont constitués par deux cadres de lecture ouverts ou ORF, nommés ORF1la et
ORFI1b codent 16 protéines non structrales (nsl a nsl6). Le tiers 3’ du génome des
coronavirus est constitué par au moins quatre cadres de lecture ouverts codant les protéines
structurales S, E, M et N (4, 10). De plus, les différents génomes de coronavirus se distinguent

entre eux par la présene ou non d’ORF putatif suplémentaires codant des protéines accessoires

(4).

11.4 Protéines structurales
11.4.1 Protéine S

C’est une protéine de surface dont la masse moléculaire varie entre 180 a 200 KDa, trés
fortement glycosylée, qui s’assemble sous forme de triméres et est ancrée a la surface de
I’enveloppe virale. C’est cette protéine qui donne ’aspect de couronne aux coronavirus en

microscopie éléctronique (16). C’est une glycoprotéine jouant un role majeur dans le pouvoir

11



Partie Théorique

infectieux (10). Elle est constituée de domaines S1 et S2, pouvant étre clivés ou non selon les
différents type de coronavirus (17), et permet a la particule virale de se fixer & un récepteur
membranaire exprimé par la cellule hote afin d’engager son entrée dans cette derniere. La
liaison au récepteur cellulaire repose sur le domaine S1 de la protéine S, qui contient un
domaine de liaison au récepteur ( Receptor-Binding Domain, RBD). Le domaine S2 est, quant
a lui, un domaine de fusion nécessaire pour la fusion de I’enveloppe virale avec la membrane
de la cellule (16). Elle a un rdle déterminant pour le tropisme cellulaire et pour la

pathogénicite (18).

11.4.2 Protéine E

La protéine de 1’enveloppe est la plus petite protéine structurale de 8 a 12 KDa. Elle se
compose en N-terminal d’un court ectodomaine hydrophile, d’un long et unique domaine
transmembranaire et d’un segment hydrophile en C-terminal, formant I’endodomaine. Cette

protéine semble également indispensable a I’assemblage et la maturation de 1’enveloppe virale

(16, 19, 20).

11.4.3 Protéine M

La protéine membranaire M est la plus abandante des protéines de la structure. Protéine
de 25 a 30 KDa, elle posseéde au moins un site de glycosylation localisé au niveau d’un trés
court ectodomaine suivi de trois domaines transmembranaires et d’une longue séquence C-
terminale. Cette protéine joue un r6le dans la morphogénése de 1’enveloppe et dans
I’assemblage des particules virales. Elle intéragit avec les autres protéines structurales (16,

19).

11.4.4 Protéine N

C’est une phosphonucléoprotéine de 43 a 50 KDa. Ce sont des résidus sérine et la seule
protéine contenue dans la nucléocapside. Elle posséde 422 acides aminés. La protéine N est
formée de deux domaines séparés N-terminal et C-terminal, ainsi que d’une région de liaison.
Ces domaines ont utilisé des mécanismes différents selon le stade de vie du virus. Le role de

protéine N est d’interagir avec I’ARN virale pour former la nucléocapside (16, 19, 20).

12
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11.45 Protéine HE

L’hémagglutinine-éstérase est présente chez certains betacoronavirus (BCoV, HCoV-
0OC43, et HCoV-HKU1) (21). Cette protéine agit comme une hémagglutinine, lie 1’acide
sialique aux glycoprotéines de surface et contient une activité acétyl-éstérase. Ces activités
sont déstinées a améliorer I’entrée des cellules a médiation par la protéine S et la propagation

du virus a travers la muqueuse (19-21).

11.5 Protéines non structurales

Les protéines non structurales des coronavirus sont situées dans les deux premiers tiers
du génome, composés de deux ORFs (ORFla et ORF1b). Suite a un clivage de leurs
polyprotéines ppla et ppla/b, les coronavirus expriment 15 ou 16 protéines non structurales
(Nsps). Il semble que la protéine Nspl peut se lier a I’ARN et jouer un rdle dans la régulation
de la traduction et la protection contre le systéme immunitaire. La protéine Nsp3 possede des
domaines protéase de papaine (papaine-like protéase PLpro). Cette protéase permet la
libération des Nspl, Nsp2 et Nsp3 par clivage de la polyprotéine. En effet, les Nspl et Nsp3
des SARS-CoV sont impliquées dans différentes voies d’inhibition de la réponse a
I’interféron de type 1. La Nsp5 est une protéase de type sérine qui appartient a la famille de la
chymotrypsine. Elle permet la libération des Nsps 4 a 6. La protéine Nsp12 est I’enzyme clé
de la réplication et de la synthése des ARN sous génomiques & partir d’un brin de polarité
négative. De plus, Nspl2 forme un complexe avec I’hélicase Nspl3 afin de dérouler les
acides nucléiques et permettre la synthése de nouveaux brins d’ARN. Il semble que Nsp8
participe également au coiffage du génome et des ARNm grace a I’activité ARN polymérase
ARN-dépendante, en association avec Nsp7. La protéine Nspl4d a une activité
d’exorubonucléase (ExoN). Elle joue un rdle critique dans la transcription et la réplication de
génome virale. De méme, la protéine Nsp15 posséde un domaine d’endonucléase facilitant la
synthése optimale d’ARN viral, mais n’y étant pas essentielle. Enfin la protéine Nspl16 qui
joue un rdle trés important avec 1’aide de Nsp14 dans la formation de la coiffe des ARNS,
permettant aux ARNs coiffés d’échapper a leur détection par les PRRs, aidant par le fait la

propagation de I’infection (19, 22-24).
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11 Cycle de vie du SARS-CoV?2

.1 Attachement, Pénétration et Décapsidation

La protéine de pointe S joue un réle crucial dans la détermination du tropisme tissulaire
et I’établissement de 1’infection. Grace a sa position, elle est devenue une cible trés explorée
pour la conception des thérapies et de vaccins. C’est une protéine de fusion classe 1
comportant 2 sous unités : la sous unité S1 impliquée dans la reconnaissance du récepteur
cellulaire (ECA2) via le domaine de liaison au récepteur (RBD), Ce motif agit comme ligand
du site de liaison extracellulaire sur 'ECA2 appelé domaine de la peptidase (PD) assurant
ainsi 1’attachement viral, la sous unité S2 comprend : un peptide de fusion et 2 répétitions
heptade HR1 et HR , assurant la médiation de la fusion ultérieure des membranes cellulaire et
virale (25-27).

Le SARS CoV 2 utilise deux voies d’entrée : la plus décrite est la fusion directe ainsi
que la voie endolysosomale acido-dépendante (28). Une activation protéolytique préalable du
complexe S-ECA2 a deux sites par des protéases cellulaires, le premier site de clivage se
trouve a la limite S1/S2 ce qui entraine un changement conformationnel dans le domaine S2
en le stabilisant dans un état de préfusion, les 2 domaines restent associés de maniére non
covalente (29). Le deuxiéme clivage au niveau du site S’permet la séparation des domaines de
liaison et de fusion de maniére a exposer le peptide de fusion ce qui aboutit a la fusion des
membranes cellulaire et virale prouvant ainsi la libération du génome viral dans le cytosol
(30). En général, diverses protéases cellulaires facilitent le mécanisme d’entrée y compris la
protéase transmembranaire a serine (TMPRSS2) impliquée dans la fusion directe, et la
cathepsine L pour la voie endosomale. D’autres protéases telle que la furine, la trypsine et la
trypsin-like des voies respiratoires humaines pourrait contribuer a ce processus. La trypsine a
été signalée comme renforcant I'infection virale par formation de syncytiums (31). Des études
récentes ont montré que le SARS CoV2 peut utiliser d’autres récepteurs pour infecter
différents types de cellules comme le CD147 et le CD26 (32).

L’ACE2 est une peptidase de surface cellulaire omniprésente avec un taux d’expression
particulierement augmenté dans 1’épithélium pulmonaire et 1’intestin gréle (29). Il agirait
aussi comme récepteur pour le SARS CoV. Bien que structurellement similaire, la protéine S
du SARS CoV2 a montré une affinité d’environ 20 fois plus que celle du SARS CoV pouvant

expliquer la transmission et contagiosité élevées du SARS CoV2 (31).
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11.2. Transcription et Réplication

Dans la phase post-entrée du cycle viral, ’ARN viral détourne la machinerie de la
cellule héte pour initier la traduction des génes ORFla et ORF1b en deux polyprotéines
désignées ppla et pplab (2, 33). Cette traduction nécessite un décalage du cadre de lecture
appelé le décalage ribosomique. Les protéases virales; PLpro (Nsp3) et Mpro (Nsp5),
prennent le relai par un clivage autoprotéolytique des ppla et pplab générant 16 protéines non
structurales (Nsps) qui forment ensemble le complexe de réplication et de transcription
(RTC). Le RTC orchestre la réplication du génome avec le Nsp12 (RdRp) par synthése d’une
copie complémentaire de sens négatif qui sert par la suite de model pour la synthése de
nouveaux ARNg (+) et des ARN sous-génomiques imbriqués qui sont traduits par la suite en

protéines structurales (S, M, E, N) et protéines accessoires (34, 35).

11.3. Assemblage

L’¢étape suivante du cycle de vie du SARS CoV2 est I’assemblage, La protéine N se lie
au géenome de la progéniture pour former la nucléocapside au niveau du cytoplasme alors que
les protéines de structure S, M et E sont insérées dans le réticulum endoplasmique (ER) puis
elles se déplacent vers le compartiment intermédiaire ER-Golgi (ERGIC) ou elles se
combinent avec le complexe N-ARN formant des particules virales matures bourgeonnant de
I’ERGIC (35, 36).

1.4, Libération

Au stade final du cycle viral, Les virions sont transportés dans des vésicules a la surface
cellulaire et libérés par exocytose dans l'espace extracellulaire. De 13, ils peuvent soit cibler
d’autres cellules saines ou se transmettre dans I’environnement via la respiration et infecter

d’autres personnes par les modes de transmission déclarés (31, 34).
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Figure 4: Schéma du cycle de vie/ infectieux du SRAS-CoV-2. ACE2 angiotensine |

convertissant I'enzyme 2, TMPRSS2 sérine protéase 2 transmembranaire (34).

IV Diagnostic

Un diagnostic rapide et précis de la Covid 19 a un role essentiel a jouer afin d’initier un

traitement précoce et prévenir la propagation du virus (37). Toute personne présentant au

moins 2 criteres cliniques et un critere épidémiologique ou au moins 3 critéres cliniques s’il

n’y a pas d’historique d’exposition est comptabilisée comme un cas suspect (38). Les critéres

épidémiologiques sont les suivants : 1’historique de voyage ou la résidence dans une zone

touchée par la Covid-19, le contact avec des patients confirmés ou probables. Alors que les
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criteres cliniques comprennent la fievre, les symptdémes respiratoires; pneumonie,
lymphocytopénie ... (39).

Les approches moléculaires sont utilisées en premiére intention dans la confirmation des
cas suspects, notamment le test des acides nucléiques qui est la principale technique de
diagnostic au laboratoire. Les tests sérologiques d’antigéne et d’anticorps constituent
¢galement des tests précieux vu leur délai d’exécution court. La séquence génomique du
SARS-CoV-2 a été publiée dans les bases de données publiques le 10 Janvier 2020. Aprés,
comme pour tout autre virus émergent, le développement des tests de détection d’anticorps et
d’antigénes a commencé. Actuellement I’organisation mondiale de la sant¢é (OMS)
recommande que les échantillons soient prélevés des voies respiratoires y compris les
écouvillonnages naso-pharyngeés, les expectorations et le liquide de lavage broncho-alvéolaire
(40). Compte tenu du tropisme respiratoire du SARS-CoV-2, il est important de procéder a
une tomodensitométrie thoracique qui constitue une base importante pour poser le diagnostic
dans les plus brefs délais (39). Récemment, une technologie basée sur CRISPR/Casl3 a été
publiée pour détecter le SARS-CoV-2 (41). Cependant, la réaction en chaine par polymérase a
transcription inverse en temps réel (rRT-PCR) reste le gold standard pour le diagnostic de la
Covid-19. Mais avec 1’augmentation des cas suspects de Covid-19, le manque et le cout élevé
des tests, de nombreux pays réservent ces tests aux cas séveres. Par conséquent, selon
certaines estimations, le nombre réel d’individus infectés est plus élevé que celui déja

diagnostiqué (42).

17



Partie Théorique

Tableau I: Méthodes de diagnostic du COVID-19 (37)

Méthodes

Caractéristiques

Limites

CT scan

RT-gPCR

Disponible plus
tot, vérifier la gravité de
I'état, vérifier une éventuelle
infection

Dosage quantitatif
specifique,  sensible et
simple, qui aide grandement
au diagnostic d'une infection

Codteux, incapable de
distinguer des autres
pneumonies virales,
hystérésis d'une imagerie CT
anormale

Colteux et long a
exécuter, plus enclin  aux
faux négatifs ou a une faible
valeur

précoce
Haute sensibilite et Certains risques
Détection basée sur  Spécificité avec efficacité et biologiques liés a la
CRISPR chune . ,eX|gfence clonser\./atl.on ) et o a
d'instrumentation élaborée I'exploitation d'échantillons
de patients
Rapide, robuste et Incapable de détecter
Détection d'anticorps facile a exécuter, ne la présence d'une infection
nécessitant qu'une petite au stade précoce de la

quantité d'échantillon maladie, réactivité croisée

Faible Idéal pour identifier
Détection d'antigéne  complexité, rapide, facile a une infection aigué ou
réaliser précoce, plus enclin  aux

faux négatifs

V Traitement

V.1 Traitement conventionnel

Le tableau clinique de la Covid-19 est variable allant d’une infection asymptomatique a
une maladie grave et mortelle. Pour les infections 1égéres ; la prise en charge est a domicile,
alors que pour les patients atteints d’une maladie grave ; ils doivent étre hospitalisés. Les
soins de soutiens comprennent un traitement antipyretique et une hydratation. Un traitement
prophylactique est recommandé afin d’éviter la thrombose veineuse profonde (43). Il faut
surveiller étroitement les parameétres cliniques et les signes vitaux (44) y compris le taux
d’oxygene. Si nécessaire une oxygénothérapie est appliquée avec un débit de 5L/min dans la

premiére phase puis titrée progressivement pour obtenir une concentration en oxygene de
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90% pour les adultes et les enfants, et de 92-95% chez les femmes enceintes. Une ventilation
mécanique invasive est recommandée chez les patients atteints de syndrome de détresse
respiratoire aigué qui représentent environ 5% (39).

A ce jour, il n’existe pas de thérapies efficaces prouvées pour la Covid-19, bien
qu’environ 300 essais cliniques soient en cours (43). Les médicaments déja approuves qui
peuvent étre des candidats pour le traitement de Covid-19 comprennent les inhibiteurs de la
protéase du virus de I’immunodéficience humaine (VIH) ; le Lopinavir et le Ritonavir. Un
traitement antigrippal 1’Arbidol (umifénovir) semble étre efficace In vitro contre le SARS-
CoV-2.Un autre traitement antigrippal, inhibiteur du RdRp ; le Favipiravir est soumis a
I’étude pour des essais cliniques randomisés sur la Covid-19. Le Remdesivir est une
prodrogue analogue de nucléotide qui a montré une efficacité contre le MERS. Actuellement
il est en cours d’évaluation dans un essai de phase III en chine contre le SARS-CoV-2. La
Chloroquine ; un antipaludéen, représente un autre candidat prometteur qui peut agir par
inhibition de la fusion virale en augmentant le ph endosomale (26). Le Camostat mésylate est
censé inhiber la TMPRSS2. Des antibiotiques a large spectre sont recommandés en cas
d’infections bactériennes et des glucocorticostéroides en cas de choc septique (39).

Au 2 octobre 2020, environ 405 médicaments étaient en développement et prés de 318
parmi eux dans la phase clinique. Ces traitements potentiels comprennent des inhibiteurs de
I’entrée virale, des inhibiteurs de la réplication, des agents immunomodulateurs, des

immunoglobulines et des vaccins (45).

V.2 Médecine traditionnelle chinoise

En Chine, le protocole de traitement de la COVID-19 met I'accent sur la combinaison de
la médecine traditionnelle chinoise (MTC) avec la thérapie conventionnelle, Lors de la
conférence de presse sur la COVID-19 du Conseil d'Etat de la Chine, trois médicaments et
trois décoctions de MTC ont été soulignés pour leurs effets cliniques remarquables dans le
controle de la COVID-19 pendant cette pandémie. Parmi lesquels on peut citer : les granules
de Jinhua Qinggan (Se composent de 12 herbes, dont les fleurs de Lonicera japonica |,
Gypsum Fibrosum (CaSO4) , la tige d’Ephedra, Armeniacae Semen Amarum (I'amande
d’abricot séchée au soleil et réduite en poudre), les bulbes de Fritillaria Thunbergii , les fruits
de Forsythiae, etc.), les capsules de Lianhua Qingwen (Se composent de 13 herbes,
dont Pogostemon cablin, les fruits de Forsythiae, les fleurs de Lonicera japonica, la tige

d’Ephedra, les amandes d’abricot , la racine d’lIsatis, les racines et rhizomes de la rhubarbe,
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etc.) et l’injection de XueBiJing (composée de 5 herbes, dontles fleurs de Carthamus
tinctorius, I'écorce des racines de la Pivoine a fleurs blanches , les rhizomes de la livéche, les
racines et rhizomes de Salvia miltiorrhiza et les racines d’ Angelica sinensis). Les capsules
(granulés) de Lianhua Qingwen et les granulés de Huashi Baidu (composé de 14 herbes,
dont I’Ephedra, les amandes d’abricots, les racines et rhizomes de Glycyrrhiza, Pogostemon
cablin, etc) ont été officiellement approuvés récemment par l'administration nationale
chinoise des médicaments pour soulager la fiévre, la toux et la fatigue des patients atteints de
formes légers a modérés de la COVID-109.

La pratique actuelle a prouvé 1’efficacité clinique et 1’avantage de la MTC dans la
gestion de la Covid 19. 11 a été rapporté que le taux d’efficacité global a atteint plus de 90 %
chez 74187 cas confirmés de COVID-19 qui ont recu un traitement de MTC.(46)

VI Prévention

Afin de maitriser 1’évolution de la pandémie causée par le SARS-CoV?2 et limiter ainsi
sa propagation, certaines précautions de santé publique sont nécessaires (47). Vu que le virus
se transmet principalement par les gouttelettes salivaires et le contact physique, il est
important de se tenir a distance de toute personne suspectée et porter des masques. Pour les
individus en bonne santé, un lavage fréquent des mains avec du savon ou une solution hydro-
alcoolique est la premiere des précautions a prendre. Il faut également respecter 1’étiquette de
la toux en se couvrant le nez et la bouche avec le pli du coude ou avec un mouchoir, garder
une distance de sécurité, rester a la maison et éviter les voyages inutiles. En plus, une
désinfection des surfaces fréquemment touchéees (les poignées de porte, les téléphones, les
interrupteurs d’éclairage...).

Pour les patients Covid-19 symptomatiques, en plus des précautions précédentes, ils
doivent s’auto-isoler et porter des masques chirurgicaux a trois couches en permanence.
Egalement pour les fournisseurs de soins, ils doivent porter des masques médicaux (43). Au
contraire, le port de gants n’est pas recommandé pour le grand public car ils sont facilement
contamines (48).

Suivant les lignes directrices de I’OMS, plusieurs pays ont durci leurs mesures
notamment les restrictions de voyage, la quarantaine et le verrouillage. La surveillance et le
dépistage rapide permetent une detection précoce des cas et ainsi faire face a la propagation
de la maladie (43).
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La vaccination est un moyen de prévention efficace, les vaccins sauvent des millions de
vies chaque année. Leur mode d’action consiste a stimuler le systétme immunitaire et de
développer une immunité adaptative protectrice relativement durable. Selon I’OMS, au 18
février, plus de sept vaccins ont été mis a disposition dans les pays. Parallélement, plus de 200
vaccins candidats sont en cours de mise au point, dont plus d’une soixantaine sont en phase de

développement clinique (49) (Tableau 1)

Tableau II: Statut des vaccins COVID-19 (49, 50)

Nom du Statut Date de
Fabricant . Type du vaccin o x . décision Approbation
vaccin d’évaluation L
anticipée
1 Pfizer - BNT162b2 ARNmM Finalisé 31 Approuvé dans 100 pays
BioNTech décembre )
2021 35 essais dans 5 pays
2 AstraZeneca AZD1222 Vecteur viral Attendu Mars-Avril Approuvé dans 122 pays
non réplicatif 2021 )
40 essais dans 21 pays
3 AstraZeneca AZD1222 I Finalisé 15 Février /
/SKBio 2021
4 Serum Covishield I Finalisé 15 Février Approuvé dans 46 pays
Institute of (ChAdOx1_n 2021 i
India CoV19) 2 essais dans 1 pays
5 Sinopharm/  BBIBP-CorV  Virus inactivé, En cours Fin Mars  Approuvé dans 65 pays
BIBP (Cellules produit dans des 2021 )
Vero) cellules Vero 14 essais dans 7 pays
6 Sinovac CoronaVac I / Fin Mars  Approuvé dans 40 pays
2021 )
19 essais dans 7 pays
7 Moderna MRNA-1273 ARNmM / Estimée fin Approuvé dans 76 pays
Février .
2021 28 essais dans 6 pays
8 Janssen Ad26.COV2.S Vecteur viral Pas encore 12 Mars Approuvé dans 70 pays
non réplicatif commencé 2021 )
11 essais dans 3 pays
Utilise une
procédure
abrégée
s'appuyant sur
I'EMA
9 The Sputnik V Vecteurs / / Approuvé dans 71 pays
Gamaleya d’adénovirus .
National humains 21 essais dans 7 pays

Center
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| Problématique

La Covid-19 causée par le nouveau coronavirus SRAS-CoV-2 (syndrome respiratoire
aigu sévere dd au coronavirus-2) représente une menace mondiale émergente qui met a rude
épreuve la capacité mondiale de soins de santé. Cette pandémie est la troisieme épidémie
mortelle de coronavirus qui s’est déja produite au 21eéme siecle. Méme plus d’un an apres son
émergence, des centaines de milliers de personnes sont toujours infectées par le SARS-CoV-2
et des milliers de vies sont perdues chaque jour dans le monde. Au 04 Septembre 2021, prés
de 219 millions de personnes sur la planéte ont recu un diagnostic, et environ 4,55 millions
d’entre elles en sont décédées. Malgré une compagne de vaccination demeurant efficace (plus
de 5 milliards doses de vaccins a été administres), 1’épidémie de la Covid-19 ne recule plus.
Ainsi qu’avec 1’apparition de nouveaux variants inquiétants.

L’organisation mondiale de la santé¢ (OMS) indique qu’aucune thérapie efficace n’a été
approuvee a ce jour pour la prévention ou le traitement de cette maladie, ce qui suggére la
nécessité d’¢élargir le champ de la recherche de traitements efficaces.

Au cours des derniéres décennies, des données récentes de I’industrie pharmaceutique
montrent que, pour certaines maladies complexes, les produits naturels représentent toujours
une source précieuse pour la production de nouvelles entités chimiques. C’est pour cette
raison, les membres de la communauté scientifique et les chercheurs tentent de trouver le
meilleur moyen de guérir ou prévenir les maladies en utilisant la phytothérapie.

Etant donné que les produits naturels, notamment ceux d’origine végétale ont toujours
¢té une source importante d’agents thérapeutiques et signalés comme possédant de multiples
activités biologiques y compris des propriétés antivirales, la problématique du présent travail
de recherche est :

Quelle sont les substances naturelles d’origine végétales qui ont des effets antiviraux

contre les Coronavirus ? Et peuvent-elles constitue un moyen intéressant dans le combat

mondial contre la Covid-19 ?
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Il Objectifs de I’étude

11.5. Objectif principal

L’objectif principal de notre étude est de faire un état des lieux de la littérature
scientifique disponible actuellement sur les substances naturelles d’origine végétale qui ont

des effets antiviraux prometteurs contre les Coronavirus.
111.6. Objectifs secondaires

Notre étude a comme objectifs secondaires de :

e Discuter les cibles et les mécanismes d’action moléculaires de ces substances
végétales ;

e Discuter leur possible utilisation contre le SARS-CoV-2.

11 But de I’étude

Le but de cette revue est de répondre a la question suivante : les substances naturelles
d’origine végétale sont-elles une option préventive et thérapeutique envisageable dans la prise

en charge de la Covid-19 ?

IV Matériels et méthodes

1n.7. Recherche bibliographique des données

Les bases de données utilisées sont : PubMed, Science Direct et Biomed Central. La
recherche bibliographique et le téléchargement des articles ont été effectués durant la période
allant du 1 Janvier au 31 Mai 2021.

111.8. Stratégie de recherche

Dans un premier temps, les mots clés de 1’équation de recherche ont été saisis dans les
moteurs de recherche des bases de données utilisées. Nous nous sommes servis de mots clés
anglais en lien avec le virus tel que : "Coronavirus”, "SARS-CoV-2", et en lien avec la
phytothérapie et les composés naturels : "Alkaloids”, "Polyphenols”, "Phytosterols”,
"Terpenes” et "Secondary metabolites”. Par la suite, nous avons utilisé les filtres suivants :

entre 2000 et 2020, articles universitaires, en anglais...
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111.9. Critéres de non inclusion

v Les magazines, les quotidiens, les proceedings de conférences, les livres et les
résumeés seuls ;

v’ Les articles publiés avant 2003 ;

<

Les articles en doubles ;

v' Les articles rédigés en langue autre que le frangais ou I’anglais.

111.10. Critéres d’inclusion

Les articles que nous avons inclus dans le projet de recherche répondaient aux
critéres suivants :

v' Tout design d’articles : étude in silico, essai in vitro, essai ex vivo, essai in
vivo, essais contrélés randomisés, essais cliniques et méta-analyses dont le
texte intégral est disponible en Open Access ou téléchargeable ;

v’ Articles rédigés en anglais ou en francais ;

v' Articles publiés durant la période allant du 1*" janvier 2003 au 31 mai 2021.

11.11. Critéres d’exclusion

Dans notre étude ont étaient exclus les revues.

I11.12.  Analyse et exploitation des données
IV.1.1 Informations relatives a I’article :

Aprés téléchargement des articles considérés, une lecture approfondie s’est avérée

nécessaire pour classer les articles et relever les informations suivantes :

- L’année de publication ;
- Le pays ;
- Le type de I’étude.

1VV.1.2 Informations relatives aux substances naturelles décrites dans ’article :

- Le nom de la substance ;
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- La structure chimique de la substance ;
- La plante d’origine ;

- La famille botanique de la plante ;

- La classe chimique de la substance ;

- Le mécanisme d’action antivirale.

Les données recueillies ont été ensuite rapportées sur les programmes informatiques Excel® et
Google Sheets® pour convertir ainsi les résultats en graphes et faciliter la tiche d’analyse.

V Résultats

Au total, 5330 articles ont été identifiés par la recherche électronique de PubMed, Science
Direct et BioMed Central. La figure 5 présente un résumé du processus de sélection des
études. 1881 articles ont été sélectionnés en fonction du titre et du résumé, et 1368 apres la
suppression des doublons. A cette étape, les textes intégraux ont été évalués et 1220 articles

ont été exclus pour inéligibilité. Enfin, 145 études ont été incluses dans notre étude.

Science Direct
Articles recherches: 4054
Articles sélectionnés: 1341

Articles inclus: 145

Figure 5: Diagramme de flux de recherche documentaire et de sélection d'essais.
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111.13.  Ladate de publication
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Figure 6: Répartition selon la date de publication (2003-2021)

La majorité des études portant sur les substances naturelles agissant contre les
Coronavirus ont été réalisées durant la période des deux derniéres années : 2020 (31,72%) et
2021 (60,69%) coincidant avec I’émergence du nouveau coronavirus SARS-CoV-2. 2004
représente I’année de 1’apparition de la premicre publication et le nombre des articles publiés

entre 2004 et 2020 n’a pas évolu¢ de fagon significative.

111.14.  Le pays

40,0%
35,0%
30,0%
25,0%
20,0%
15,0%
10,0%

5,0%

0,0%

Figure 7 : Répartition selon le pays.
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Les états produisant le plus de publications sont les pays asiatiques principalement
I’inde avec un pourcentage de 35,2% suivi par la chine (16,6%) puis la Corée (9%). Les autres
pays : Egypte, Allemagne, Nigéria, USA, Brésil, Taiwan publient moins d’articles pertinents,

le reste de pays y compris 1’ Algérie publient moins de 2 articles.

111.15. Le mécanisme d’action
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Figure 8 : Répartition selon le mécanisme d'action.

La plupart des études portant sur les substances naturelles agissant sur les coronavirus
ont montré que plusieurs métabolites agissaient par inhibition de la protéase principale (Mpro)
avec un pourcentage de 43,71%, d’autres par inhibition de RdRp, ACE2, la protéine S ou par
inhibition de la PLpro. D’autres études ne montrent pas par quels mécanismes ces métabolites

secondaires ont été agis contre les coronavirus.
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111.16. Les types d’étude
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Figure 9: Répartition des types d’étude réalisée sur les substances naturelles testés sur
les coronavirus

La plupart des études portant sur les Coronavirus et les substances naturelles ont été
réalisées par la méthode In silico avec un pourcentage de 66,67%, 25,45% par des méthodes
In vitro et seulement 7,88% grace a des essais In vivo.

11.17. La famille botanique
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Figure 10 : Répartition selon la famille botanique.
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Sur les 963 substances naturelles évoquées dans les articles étudiés, Les
menispermaceae représente la famille botanique la plus citées contre les coronavirus avec un
pourcentage de 6,4% suivi par les asteraceae (6,3%) puis les rosaceae (5,6%) et Lamiaceae

(5,3%) Les autres familles botaniques présentent un pourcentage inferier a 4,5%.

111.18. Liste des substances les plus citées

Notre recherche a permis d’établir une liste de 963 substances naturelles d’origine
végétale testées contre les Coronavirus (voir annexe I). Tenant compte de la fréquence
de citation dans les études, nous avons classé les substances les plus citées (a partir de 3

citations) par ordre décroissant (voir figure 11 et tableau III).

Cyanidine h_a_-
A.caféique T R mm
Baicaline W 9
A.chlorogénique e 9
Naringéinine W10
Hespéridine 11
Lutéoline IS 7 .
Apigénine »
Myricétine
Curcumine
Rutine
Kaempférol
Glycyrrhizine
Quercetine
Catéchine

_

0 5 10 15 20 25 30 35

Figure 11 : Classement des 15 substances les plus citées par ordre décroissant.

Sur ces 963 substances evoquées ; Les catéchines sont les composées majoritairement
citées (29), suivi par la quercétine (25) puis la glycyrrhizine (19) et kaempférol (16). Les

autres substances présentent une fréquence de citation inferieur a 15.
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Terpénes
29%

Composés divers
2%

Polyphénols
51%

Figure 12: graphique en secteur montrant les pourcentages des différentes familles
chimiques des substances étudiées.

Sur les 963 substances naturelles évoquées dans les articles étudiés, les polyphénols

représentent les métabolites secondaires les plus testés contre les Coronavirus avec un

pourcentage de 51%, suivi par les terpénes (29%) puis les alcaloides (18%). Les autres

composes tels que certains métabolites primaires ne constituent que 2% des substances

étudiées.

Tableau III: Classement de 63 substances les plus citées dans la littérature qui
pourraient avoir une efficacité contre les Coronavirus

N° | Substance chimique Classe Virus Mécanisme d'action d:Ic_é)t/Sge Référence
Acide protocatéchique
catéchine
Epicatéchine Inhibiteur de MP",PLP",
Gallate de catéchine 'helicase, protéine N,
— SARS- protéine S, RBD, I'ACE2,
catéchine 5- O-gallate cov | RARP, CTSL, Nsp6, Nsp15 | Insilico
1 | Iépicatéchine gallate Polyphénol SARS- | & la furine, Interactionde la | Invitro | (51-79)
— CoV-2 protéine S avec la GRP78, | In vivo
Gallocatéchine Inhibe la réplication et
L réduit la tempéte
Gallocatéchine-3-gallate cytokinique et antioxydant
Epigallocatéchine
Epigallocatéchine
gallate (EGCG)
Quercétine Polvohénol | SARS- | Inhiber Ientrée des cellules | Insilico | (53-55, 57-
2 Quercétine-3- O- (Fla\)//gno'l' de) CoV du SRAS-CoV-2 via le Invitro | 60, 67, 68,
galactoside MERS- | récepteur ACE2 et inhiber | Invivo | 78, 80-94)
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Quercétine-3- O- CoV le processus protéolytique,
glucoside SARS- 3CL", PL"®, RdRp,
Quercétine-3- O- CoV-2 | Interaction avec le domaine
lucuronide HR2, diminuer les facteurs
9 - de I’inflammation, réduit la
Quercetrine tempéte cytokinique et
Quercétagénine antioxydant.
Quercétine 3,5-
digalactoside
Quercetin 3-(6-
malonylglucoside)
Avicularine (quercétine-
3-0-a-L-
arabinofuranoside)
Guaijaverin (Quercétine
3-arabinopyranoside
Quercétine 3-
vicianoside
Quercétine-3-rutinoside-
7-glucoside
Isoquercétine
Quercétine-4'- O -a-d -
glucopyranoside
o Inhibiteur de la réponse
Glycyrrhizine SARS- inflammatoire pour
CoV | empécher I’apparition d’une In silico
18B-acide Terpéne SARS- | tempéte cytokine, 3CLP", I vitro (23, 56, 82,
Ler = ~ pro _
L'acide glycyrrhétinique CoV IIE’?‘}Z%%;JE;L“;:;%
Kaempférol
Kaempférol-7-O-
néohespéridoside
Kaempferide
P SARS- Inhiber I'entrée des cellules
Kaempfero_l-3—0— Cov du SRAS-CoV-2 via le (51, 53-55
rutinoside . récepteur ACE2 et inhiber . ’ ’
— Polyphénol | SARS- le processus protéolytique In silico | 57, 58, 60,
Kaempféritine (Flavonoide) | CoV-2 p3CL‘“° prm Rdqu " | Invitro | 70, 82-87,
Kaempférol 7- O - MERS- Nsp14, Nsp16 et la protéine 89,111)
rhamnoside CoV S
Kaempférol 3-glucoside
7-rhamnoside
Kaempférol7,4'-
diglucoside
(23,52, 53,
SARS- Inhibiteur de la 3CL"", 57,59, 67,
Rutine Polyphénol CoV PLP"®, protéine E, Nsp 15, | Insilico | 68, 76, 77,
(Flavonoide) | SARS- | I'ACE2, I'Endoribonucléase, | Invitro | 81, 90, 92,
CoV-2 réduire les cytokines 98, 112,
113)
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: Curcumllne Interaction de la protéine S
(diferuloylméthane) SARS- o
— - Cov.p | aveclaGRP78, Inhibiteur (53, 54, 63
Diacetylcurcumine SXRS- de la MP®, 'ACEZ2, In silico 64 ’66 7o
6 | Déméthoxycurcumine | Polyphénol CoV protéines, RdRp, Diminyer In vitro 85’ 91’ 99'
(DMC) MERS- les facteurs d’inflammation | Invivo 1i3_1’17)'
T X CoV/ et les cytokines, Augmenter
Bisdéméthoxycurcumin le nombre des cellules T rég
e (BDMC)
Myricétine
Myricitrine (23,5055
. i pro ) =39,
L | Myricétine3-O- | pojypnénol | SARS- '%ﬂﬁg;gezg’k P 15| nsilico | 59, 65, 81,
xylosyl-(1—2)- (Flavonoide) | CoV-2 » RORP, Invitro | 82, 90, 98,
rhamnoside des cytokines 113)
Myricétine 3-rutinoside
Apigénine
Apigénine-7-  -D-
glucoside
Apigénine 7-(6"- Polyphénol
malonylglucoside) (Flavonoide) Inhibiteur de la 3CLP®, i sil (51-54, 57,
8 Apigénine-7-O- 2’2552 PLP™®, RdRp, Nsp 15, Irr]1 f/'lt'rcg 61, 70, 87,
glucoronide I'ACE2, protéine S 118-121)
6,6'-biapigénine
Apigéninidine 5-O- Polyphénol
lucoside Yl
g_ —— (Anthocyane)
Apigéninidine
Lutéoline
lutéoline-7-glucoside
Lutéoline-6-C-
arabinosid Inhibiteur de 3CL"°, PL (52-54, 57
o | LuolinesC Polyphénol | SARs- | P TACER BT S: insilico | 60, 67, 81,
glucoside . 3 , ; ' ;
(Flavonoide) | CoV-2 TMPRSS2, réduit les Invitro | 83, SZ,) 89,
Lutéoline-6C-glucoside- cytokines
8C-arabinoside
Lutéoline-6-8-di-C-
arabinoside
. Inhibiteur du MP, Nsp 1,
Hespéridine , I'Endoribonucléase, RdRp, . (23, 53, 54,
Polyphénol | SARS- " In silico | 56, 59, 66,
10 N TMPRSS2, protéine S, .
(Flavonoide) | CoV-2 = Invitro | 90, 98, 113,
Hespérétine bloguer la protéine du canal 114, 122)
esper 3a, réduire le SDRA '
1 Naringénine Polyphénol | SARS- | Inhibiteur des MP, Nsp 15, | In silico (5592'23" g;
Naringine (Flavonoide) | CoV-2 TMPRSS2, RdRp In vitro 122, 123)
Acide chlorogénique
; - A~ 20, 52,53
(Acide 5- Inhibiteur de la réplication | (20,52, 53,
12 cafféoylquinique) Polyphénol SARS- | Virale (Mpro), race2, | " silico | 55, 57, 80,
CoV-2 . In vitro 92,124,
Acide isochlorogénique Interaction avec Nsp15 125)
B
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Acide neochlorogenique
(3-CQA)
Acide
cryptochlorogenique (4-
CQA)
T SARS- _ - (23,54, 56
Baical pro - e
» aicaline Polyphénol | CoV '”rs"b%f/‘l’;ggs'\g o PO | in silico | 85, 90, 95,
Baicaléine (Flavonoide) | SARS- ’I'Endoribon,ucléas% Invitro | 98, 104,
CoV-2 113)
Inhibiteur des MP™®, RdRp,
. . ) SARS- protéine M, Nsp 15, Insilico | (51-55, 57,
14 Acide caféique Polyphénol CoV-2 diminuer les facteurs Invitro | 112, 124)
inflammatoires
Cyanidine
la cyanidine 3-(6-p-
caffeoyl)glucoside
cyanidine-3-(p-
coumaroyl)-rutinoside-
5-glucoside
Cyanidine 7-arabinoside
cyanidine- 3-arabinoside i o
Polvohénol SCAOR\? Inhibiteur des Mpro, PL Insilico (54,76, 77,
15 Cyanidine 3,5- yp _ | pro, ACE2, proteine S et . 82, 83, 120,
c . (Anthocyane) | SARS In vitro
diglucoside CoV/-2 RdRp 126, 127)
Cyanidine 3-rutinoside
Cyanidin 3-0-[200-0O-
(xylosyl) glucoside] 5-
0O-(600-O-malonyl)
glucoside
cyanidine-3-O-
glucoside
Leucocyanidine
Agit sur le stade tardif du
) cycle viral, Inhibiteur de
SCAE\? MP Nsp 15, protéine S, | Insilico | (52, 98,
16 Berbérine Alcaloide SARS- Inhibe le NF-xB et MAPK | Invitro | 109, 128-
CoV/-2 (cytokine) CASP et BAX | Invivo 131)
(dommage tissulaire), réduit
I’inflammation
Inhiber I'entrée des cellules
du SRAS-CoV-2 via le (55, 56, 58
. . Polyphénol | SARS- | récepteur ACE2 et inhiber - o ey
17 Acide ellagique . P Insilico | 118, 132-
(Tannins) CoV-2 | le processus protéolytique, 134)
MP, RdRp, protéine S,
TMPRSS2, furine
Interaction de la protéine S (54, 57, 60
18 Isorhamnetine Polyphénol | SARS- | avec la GRP78, Inhibiteur | Insilico 67 ’72 ,87'
(Flavonoide) | CoV-2 de la 3CL""°, RdRp et In vitro I
I’ACE2 94)
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Inhiber I'entrée des cellules
) SARS- | récepteur ACE2 et inhiber - e
19 Polyphénol L Insilico | 58, 84, 133,
CoV-2 | le processus protéolytique, 135)
glucogalline Mpro, RdRp, protéine S,
TMPRSS2, furine
Acide bétulinique SARS-
L’acide bétulonique ¥ | Innibiteur de MP°, Plpro, | . | (52,56, 83,
20 Terpene CoV I'ACE2, Nsp 15, TMPRSS2 N vitr 96, 115,
3- O -acide bétulinique 0 et la furine ©1 136,137)
p -coumarate SARS-
CoV-2
Delphinidine
Delphinidine 3-O-beta-
D-glucoside 5-O-(6-
coumaroyl-beta-D- 5
21 9|U023/5ide) (;n?tlr?;pchzr:]ci)(lji SARS- Inhibiteur de 3CL™, In silico (892é 8132’(?3’
Y CoV-2 | I'ACE2, protéine S er RdRp 126’ 127’
Delphinidine 3,5- ne) +127)
diglucoside
Delphinidin 3-
sambudiglucoside
SARS-
29 Amentoflavone Polyphénol CoV | Inhibiteurs de la protéine de | In silico (257’ 5172’182’
(Flavonoide) | SARS- | pointe, RdRp et de la MP™ | In vitro 1’27) :
CoV-2
Acide oléanolique
Oleanane SARS-
I'acide oléanolique 3- CoV-2 (97, 98
glucuronide \ SARS- | Inhibiteur de RdRp, 3CLpro - P
23 12,13-Epoxyolean-3-yl Terpene CoV et la protéine S (RBD) Insilico 1Oi’éé)36
acétate MERS-
12,13-Epoxyolean- CoV
9(11)en-3-yl acétate
Inhibition de la Mpro
MERS- . L -
] Polyphénol CoV/ protelne_S, RdRp_, r_e_duwe In SI_|ICO (53,54, 81,
24 Resvératrol . . les cytokines, Inhibition de | In vitro
(Stilbenoide) | SARS- e : - 139, 140)
I’infection par le MERS- In vivo
CoV-2
CoV
Interaction avec Nsp15,
25 Acide ursolique Terpéne SARS- PLpro et 'ACEZ2, réduire | Insilico (52, 63, 81,
CoV-2 ; 97, 136)
les cytokines
Eugénol
Acétyle eugénol (63, 85
- ) SARS- | Inhibiteur des protéine S et - T
26 Iso-eugénol Polyphénol pro Insilico | 107, 141,
CoV-2 M 142
Acétyle isoeugénol )
Acétate d'eugényle
. . . SARS- - pro - (98, 113,
27 Limonene Terpene CoV/-2 Inhibiteur de M In silico 141-143)
Artémisinine
Acide Action sur la protéine . (66, 109,
28 artémisinique Terpene | SARS™ 1 BRp2 Inhibiteur du Nsp 1, | ' 510 | 141 144
- — CoV-2 - NP In vitro
Dihydroartémisinine Inhibiteur de la réplication 145)
Artémisone
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Andrographolide

14-Deoxy-11-
oxoandrographolide

Néoandrographolide

Désoxyandrographolide SARS-
29 198-D-glucoside Terpéne CoV Inhibiteur des PL™™® et MP™® Insilico | (114, 146-
Andrographine ?;'2582 In vitro 149)
14-Deoxy-11,12-
didehydroandrographoli
de
Désoxyandrographolide
Acide férulique ; SARS- | Inhibiteur de protéine M, | Insilico | (51, 53, 54,
30 — - Polyphénol .
Acide isoferulique CoV-2 RdRp, Mpro, Invitro | 57, 112)
sas- | e e pidtatn
31 Lycorine Alcaloide Si(l)?\g (3CLpro), Inhibiteur des Iln S'.“CO izg izi
| ribosomes de I’hote, RdR nvitro | 150, 151)
Cov-2 | PO Jote, RARP
et la protéine N
Kazinol F SARS-
Kazinol B CoV o
- ) SARS- | Inhibiteurs des 3CL " et | Invitro | (86, 141,
32 Kazinol J Polyphénol | cov-2 pL P In'silico | 152-154)
Kazinol A MERS-
Kazinol T CoV
Liquiritine SARS-
Liquiritigenin . CoV Inhibiteur de 3CL"™, PL -
33 Polyphénol | MERS- ro. RARD. I'ACE2 ét Ia In silico | (54, 83, 86,
(Flavonoide) | CoV pro, pt S Invitro | 102, 107)
Isoliquiritigénine SARS- proteine
CoV-2
s ) SARS- I
Hypéricine Polyphénol Inhibition des 3CL""°, PL"™® -
34 (Anthraquino si(;z\g- RdRp, I"helicase, I’ACE2 'Irr‘] f/'l't'rcg (70, 875 ,
pseudohypericine ne) CoV/-2 et la protéine de pointe
s . SARS- | Inhibiteur de MP™, réduire - (63, 81, 85,
35 Pipérine Alcaloide CoVo2 les cytokines In silico 102)
Mangiférine sARs. | Imhibiteur de complexe || (53. 55, 66
36 | Mangiférine-(1- > 6)-a- Polyphénol CoV/-2 Nsp10-Nspl16, Mpro et In vitro ’135’) '
d -glucopyranoside TMPRSS2
37 Amvadaline Hétéroside | SARS- Inhibiteur de 3CL""™, In silico (23, 83, 98,
Y9 cyanogéne | CoV-2 I'ACE2 et la protéine S 104)
) Inhibiteur de 3CL"™, RdRp
. Polyphénol | SARS- ] ’ - (52, 54, 60,
38 Wogonine (Flavonoide) | CoV-2 Nsplgy(iglr(?g:;re les In silico 81)
Tanshinone 11A SARS-
Tanshinone 11B CoV
_ ihi pro HA
39 Tanshinone | Terpéne ?:ﬁ\ssz InhlblteuggipI?OL etde Ilrr]] S\'/Iil,::g 1(§§ 5566)
méthyl tanshinonate MERS- ’
CoV

cryptotanshinone
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dihydrotanshinone |

Isotanshinone 1A

Tanshinlactone

Isocryptotanshinone

Tanshinketolactone

3a-hydroxytanshinone
A

Neotanshinlactone

Tanshinol A

Tanshinol B

Nortanshinone

Isotanshinone |

Cryptotanshinone 17-oic

acid
17-
hydroxycryptotanshinon
e
40 a-Amyrin Ternéne SARS- Interaction avec Nsp15, In silico (52, 83, 98,
a_Amyrin acétate P CoV-2 Inhibiteur de la M pro 136)
Proanthocyanidine , -
a1 Polyphénol | SARS- Inhibiteur de TMPRSS2, Insilico (68, 82, 98,
Proanthocyanidine A2 (Tannin) CoV-2 3CLpr0 et protéine S 120)
Cryptolépine
Isocryptolépine
Néocryptolépine
-~ SARS-
Cryptolépinone CoV
: o Inhibiteur de MP°, RdRp
Biscryptolépine - ! , -
42 c Iyp E I Alcaloide MC':EOI?/S TMPRSS2, Protéine Set | Insilico (13175’;)57
ryptolépicarboline '
yptolep SARS- I'ACE2
- CoV-2
Isopropylcryptolépine
Hydroxycryptolépine
Cryptospirolépine
Ginkgetine SARS-
43 Polyphénol CoV Inhibiteurs de la MP", Insilico| (82,87,
|soginkgétine (Flavono'l'de) SARS- RdRp In vitro 121)
CoV-2
Gedunin
- Inhibiteur de la MP™®, PL
44 bgnggs?cg(tj}ﬁn?ne Terpéne Scﬁ\Fj.Sz: pro, RBD, I'ACE2, RdRp, | Insilico | (55, 56, 97)
yig ! TMPRSS? et la furine
7-Déacétylgédunine
Inhibiteur des ribosomes de -
. N SARS- | |, . . Insilico | (103, 128,
45 Emetine Alcaloide CoV-2 I’héte, RdRpNet la protéine N Vitro 151)
Ferruginol SARS-
: \ CoV Inhibiteur de PLP etde | Insilico | (96, 115,
46 | 18-hydroxyferruginol Terpene MERS- 3CLP In vitro 121)
18-oxoferruginol CoV
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O -acétyl-18- SARS-
hydroxyferruginol CoV-2
Alpha terpinéole
. X SARS- | Inhibiteur de la réplication -
47 Alpha terpinene Terpene CoV-2 virale (Mpro) Insilico | (141-143)
Terpinoléne
o Polyphénol | SARS- Inhibiteur des 3CL” et | Insilico
48 Puerarin (Isoflavone) | CoV-2 I’ACE2 In vitro (23,53, 94)
S Poyphénol | SARS- | Inhibition de la MP®, RdRp, | In silico
49 Daidzein (Isoflavone | CoV-2 réduire les cytokines In vitro (53,54, 81)
SARS-
B hal A
roussochalcone CoV
50 Polyphénol SARS- | Inhibiteurs des 3CL P et | Insilico | (86, 152,
CoV-2 pL P In vitro 153)
Broussochalcone B MERS-
CoV
MERS-
. . CoV Inhibiteur de translocation . (128, 134,
51 Cepharanthine Alcaloide SARS- virale et la Mpro In silico 150)
CoV-2
\ SARS- | Inhibiteur de la réplication . (98, 141,
52 Menthol Terpéne CoV/-2 virale (Mpro) In silico 142)
) . SARS- - pro - (63, 85,
53 6-shogaol Polyphénol CoV/-2 Inhibiteur de M™, Nspl | Insilico 106)
- Stigmastérol Terpene SARS- Inhibiteur de 3CL"™ insilico | (83 138,
Stigmast-4-en-3-one CoV-2 IACE2 160)
B-sitostérol SARS- -
55 Terpéne CoV-2 Inhibiteur de 3CL"™ In silico (52, 83,
Sitostérol P SARS- I'ACE2, Nsp 15 122)
CoV
— ) SARS- . pro -
56 6-gingérol Polyphénol CoV-2 Inhibiteur de M In silico | (63, 85, 91)
- Allicine COMPOSE | sARs- | Inhibiteur de M”°, Nspaset | . | (52,63
gano CoV-2 la protéine S 107)
sulfuré
SARS-
CoV-2 .
Interaction avec I’ACE2
10- . SARS- . ’ . (137, 158,
58 Hydroxyusambarensine Alcaloide CoV protéine S, 3CLpro, RdRp | Insilico 150)
et TMPRSS2
MERS-
CoV
Strychnopentamine SARS-
gz\\é-sz_ Interaction avec I’ACE2, (137, 158
59 . Alcaloide protéine S, 3CLpro, RdRp | Insilico i ’
Isostrychnopentamine CoV et TMPRSS2 159)
MERS-
CoV
Acide salvianolique A SARS- Inhibiteur de ’entrée de (68, 85
60 | Acide salvianolique B Polyphénol CoV-2 virus (ACE2) et de la In silico 167) '
Acide salvianolique C 3CLpro
SARS-
CoV Inhibiteur de PL"™® , 3CLP™ -
61 Célastrol Terpéne SARS- et piéger les radicaux In S'.I'CO (96, 161,
In vitro 162)
CoV-2 superoxydes
MERS-
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CoV
Withaférine A

17-hydroxy withaférine Interaction avec ’ecto-
62 A Terpéne SARS- | domaine de pointe, liaison In silico (88, 113,

27-de0xywithaferin A P CoV-2 avec TMPRSS2 et GRP?B, 163)

Inhibiteur de Mpro
17-hydroxy-27-deoxy-
deoxy withaférine A
63 Diosmine Polyphénol | SARS- Inhibiteur du protéase | | . | (59,83,
Diosmétine (Flavonoide) | CoV-2 | principale (M) et 'ACE2 113)

VI Discussion

111.19. Les limites de I’étude

Nous n'avons pas la prétention a travers cette recherche d'avoir présenté des résultats

sans faille. Aussi, avons-nous rencontré divers obstacles au cours de nos investigations :

v

<

Le choix des mots clés : Nous avons commencé notre recherche par des mots clés
vastes (« Natural products », « medicinal plants », « natural compounds » ...), nous
nous sommes retrouvés avec un grand nombre de résultats dont la plupart non
pertinents, donc nous avons eu recours a d’autres mots clés plus spécifiques et
exhaustives ;

Chaque moteur de recherche posséde sa syntaxe et ses régles, on a choisi les 3 bases
de données citées par rapport a d’autres a cause de la recherche facile et la possibilité
d’utiliser les filtres désirés ;

Le grand nombre de résultats nous a obligé a éliminer les revues de notre recherche ;
Plusieurs articles étaient des revues ou simplement des résumés ;

La plupart des articles étaient rédiges en anglais qui nécessitaient une traduction en
frangais et par conséquent plus de temps pour étre traités ;

La plupart des études étaient des hypotheses (étude faites sur un virus qui a les

mémes propriétés que le SARS-CoV).

111.20. Discussion des résultats

La lecture des 145 articles sélectionnés pour 1’étude a montré que presque la totalité

des études portant sur les substances naturelles agissant contre les Coronavirus ont été
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réalisées durant les deux derniéres années 2020 et 2021. Ce constat peut étre
clairement justifié par I’émergence du nouveau coronavirus SARS-CoV-2 ainsi que
I’ampleur universelle et la gravité de la pandémie engendrée par ce dernier comparée

aux deux dernieres épidémies dues aux SARS-CoV-1 et au MERS-CoV.

Les articles etudiés portaient sur différents types d’études : in silico, in vitro et in vivo
évaluant I'efficacité d'une liste de 963 composés naturels. Presque la totalité de ces
études ont été réalisées par les méthodes in silico dites aussi computationnelles. Ces
derniéres sont des approches ou des méthodes de criblage virtuel basées sur des
algorithmes développés pour le criblage d'un grand nombre de molécules en un temps
plus court et l'identification d'un candidat médicament potentiel(82). L’utilisation de
ces approches a augmenté au cours des deux derniéres années, ce qui est attendu en
raison :

v Du résultat rapide fournis par ces méthodes ;

v' De la possibilit¢ d’anticipation et de prédiction sans besoin de matiéres

premigeres, d’extraction ou de purification ;
v" De la démarche déontologique qui ne nécessite pas le recours aux animaux ;

v De la baisse des codts et des risques par rapport aux méthodes classiques.

Sur les 963 substances naturelles évoquées dans les articles étudiés, les polyphénols
représentaient les métabolites secondaires les plus testés contre les Coronavirus. Les
polyphénols sont des molécules naturelles connues pour leur activité antivirale contre
un large éventail de virus, notamment le VIH-1, le VIH-2, le HSV-1, le HSV-2, le
virus de la grippe, le virus de la dengue, le VHB, le VHC, le virus de la bronchite
infectieuse (IBV), Virus Murbarg, virus Ebola, virus de la maladie de Newcastle
(NDV), virus de la poliomyélite-1, lentivirus et coronavirus.

Dans le cas de ces derniers, les polyphénols agissent contre les coronavirus en utilisant
divers mécanismes, notamment l'activation ou l'inhibition des voies de signalisation
cellulaire ou l'arrét de la protéase de type papaine (PL pro) et de l'enzyme 3-

chymotripsine-like protease (3CLpro).
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11.21. Les substances naturelles anti-SARS-CoV-2 les plus citées
VI1.1.1 Polyphénols
VI1.1.1.1 Quercétine

La quercétine est un flavonoide largement présent dans le régne végeétal, retrouvé dans
le pamplemousse, les oignons, les pommes et le thé noir, Une moindre quantité existe dans les
légumes a feuilles vertes et les haricots. La quercétine exerce une gamme d’activités
pharmacologique en tant qu’agent antioxydant et anti-inflammatoire. Une expérience a
confirmé que la quercétine pouvait améliorer I'apoptose des fibroblastes de fibrose
pulmonaire idiopathique sénescente induite par un ligand et réduire la fibrose pulmonaire in
vivo(94). En 2017, une étude in vitro a montré que la quercétine et la quercétine-p-galactoside
peuvent inhiber I’activité des protéases virales (3CL pro et PL pro) des SARS-CoV et MERS-
CoV (86). En outre, des études récentes (in silico et in vitro) ont signalé les effets inhibiteurs
potentiels de la quercétine et de ces analogues sur la protéase principale du SARS-CoV-2
(Figure 9) (53, 55, 59, 68, 87, 92). Une autre technique d’amarrage a été également utilisée
pour mieux définir I'activité inhibitrice des glycosides de ce flavonol. Cette technique a révélé
que la quercétine 3,5-digalactoside enregistrait 1’énergie de liaison la plus faible avec la Mpro.
Il a été observé que les flavonols avec deux fragments de glucose enregistraient une énergie
de liaison (EL) inférieure a celle des flavonols avec un ou trois fragments de glucose (82). La
quercétagénine, un autre flavonol pouvait inhiber efficacement la réplication du SRAS-CoV-2
in vitro a 58 % avec une IC50 de 145 uM. Il a été également signalé que la quercétine et la
quercétine 3-(6-malonylglucoside) pourraient réduire I'entrée du SRAS-CoV-2 en bloquant
l'activité de I’ACE2 (80, 94). Les analogues de la quercétine peuvent également se lier au
RdRp et a la PL pro (54, 89).
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Figure 13 : Quercétine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

VI1.1.1.2 Rutine

La rutine flavonoides isol¢ de I’extrait de différentes plantes médicinales telles que
Withania somnifera, Passiflore officinale et Theobroma cacao (57, 113). La rutine exerce
diverses activités biologiques, notamment anti-inflammatoire, antivirale. Des études ont
montré que la rutine présente une activité antimicrobienne et, grace a des études in silico, une
possible activité inhibitrice de plusieurs protéines essentielles au SARS-CoV-2 pour terminer
son cycle viral. Cependant, son spectre antiviral est plus large et il est testé
expérimentalement comme agent antiviral contre les rétrovirus, les orthomyxovirus, les virus
de I'nerpés, les virus de I'népatite B et C et le virus de la grippe HIN1.

D’autres expériences réalisées par différents chercheurs mentionnent que la rutine peut
étre utilisée comme inhibiteur potentiel de Mpro et d’ACE2 du COVID-19(23, 52, 57, 68,
112, 113). De plus, des tests d'inhibition enzymatique in vitro ont également montré que la
rutine avait une activité inhibitrice contre le 3CLpro du SRAS-CoV étant donné que la
séquence 3CLpro du SARS-CoV-2 est tres similaire a celle du SARS-CoV (53, 67).

V1.1.1.3 Kaempférol

Le kaempférol est un flavonol qui peut étre extrait de plusieurs plantes a savoir Moringa
oleifera, Carica papaya, Ephedra sp (51, 55, 83). Dans une étude in vitro, le kaempférol

extrait de Broussonetia papyrifera a été identifié comme inhibiteur des protéases virales
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(PLP° et 3CL") a la fois dans le SARS-CoV et le MERS-CoV (86). Des études ont
récemment commence a se concentrer sur l'infection par le SRAS-CoV-2, le kaempférol et ses
analogues ont été testés contre diverses protéines cibles des coronavirus telles que 3CL pro,
RdRp, I’ACE2 et la protéine S a la fois in silico et in vitro (10) (53, 55, 60, 70, 83, 85, 87,
111).

I Acacia nilotica I Acacia nilotica !
| | |
| | |
| | |
| | |
| | -~ | a2
: 3 | LT | v :I |
| I ‘ | vl YN
. e Sy ™
- I ~ . | | H |
| ' | 1 "'rH | (*-, !
Eaempférol | - Kaempférol 3-glucoside 7- | Kaempférol7,4"- [
| | rhamnoside | diglncoside
In silico: Interaction avec | - Im silicor Interaction avec | - Im silice: Interaction avec |
| Mpro, I’ACE2 et RdRp [ FACEZ2 etla protéine S FACE2 et la protéine S
= EL=-7,8 kcal'mol | = EL=-6,5 kcal'mol | = EL~-8,1 kcalimol
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Figure 14 : Kaempférol et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

V1.1.1.4 Myricétine

La myricétine est un flavonol qui peut étre extrait de Isatis indigotica, Torreya nucifera
ou de Moringa oleifera (55, 123). La myricétine et ses analogues ont été testés contre la
Mpro, RdRp, TMPSS2, I’endoribonucléase et I’'IL-6 & la fois in silico et in vitro. Ils ont
montré de bons scores d’amarrage surtout contre la TMPRSS2 et RdRp (Figure 11) (52-55,
81, 82, 113, 123). Selon une étude in vitro, I’absence des groupes hydroxyles dans le cycle B
en C3 et en C4 était la raison de l'activité inhibitrice plus faible du kaempférol et de la

quercétine que la myricétine (53).
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Figure 15 : Myricétine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

V1.1.1.5 Naringénine

La naringénine est une flavonone extraite principalement des fruits d’agrumes, d’Isatis
indigotica. Elle a été signalée comme agent antiviral contre le virus Zika (59, 122, 123). La
naringénine n’a montré¢ aucun effet inhibiteur contre la Mpro du SARS-CoV (122). Par
contre, elle a marqué de bon score d’amarrage contre la Mpro, TMPRSS2 et RdRp du SARS-
CoV-2(54, 57, 123). La naringine, un hétéroside de la naringénine, a révélé aussi de bons

scores avec la Mpro et Nsp 15 (52, 57).
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Figure 16 : Naringénine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

V1.1.1.6 Hespéridine

L’hespéridine et son aglycone 1’hespéritine sont des flavonones extrait principalement
des fruits d’agrumes. L’hespéridine a des effets antimicrobiens, anti-inflammatoires, sur la
fonction cardio-vasculaire, le diabéte de type II...(90). Plusieurs études ont noté 1’activité
inhibitrice possible de 1’hespéridine et 1’hespéritine contre diverses protéines cibles a savoir la
Mpro, TMPRSS2 et le RdRp (Figure 13) (53, 54, 114, 122, 123, 129).

Dans le groupe flavanone, l'ordre de 1’activité inhibitrice de M pro était le suivant :
naringine < hespéridine < naringénine. La naringénine est de la naringine
glycosylée. Cependant, son activité inhibitrice était 3,2 fois plus élevée que celle de la
naringine. L'hespéridine qui contenait une glycosylation a 7-OH au niveau du cycle A comme
la naringénine et le groupe méthoxy a la position 5’ du cycle B s'est avéré avoir une activité
inhibitrice plus élevée que celle de la naringine mais une activité inhibitrice inférieure a celle
de la naringénine, indiquant que la glycosylation a la position C7 a amélioré 1’effet inhibiteur
de M pro. En revanche, le groupe méthoxy en C5' dans le cycle B a réduit son activité

inhibitrice (53).
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Figure 17 : Hespéridine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

VI1.1.1.7 Catéchines et catéchines gallates

Les catéchines sont des polyphénols, plus précisément elles font partie de la famille des
flavonoides ; de la sous-classe des flavanols, présentes dans certains aliments, dont le thé vert
(Camellia sinensis) et Carica papaya. L'effet de la catéchine et ses analogues dans I'inhibition
de la réplication du coronavirus associé au SARS-CoV-2 a été récemment étudié et divers
mécanismes d'action ont été attribués aux activités antivirales de la catéchine, tels que
I’inhibition de la protéine S, RdRp, ACE2 et de Mpro (51, 54, 62-64, 68).

Dans une étude in silico, les catéchines extrait de Mangifera indica et Moringa oleifera
ont ¢té¢ identifiés comme inhibiteurs puissants de Mpro avec un score d’amarrage tres
important (55). De plus, I’epicatéchine c’est un analogue structurel de catéchine qui présente
en plus des autres effets inhibiteurs, la capacité d’inhiber la furine, la protéine N et de Nsp6
(56, 69).

L'épigallocatéchine gallate (EGCG), principale catéchine du thé vert est connue pour
exercer une activité antivirale contre plusieurs types de virus y compris le virus de I’herpes, le

virus de I’hépatite et le virus de la grippe A. Des études in silico pour tester I’activité
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antivirale contre le SRAS-CoV-2 ont montré que L'épigallocatéchine gallate se liait bien aux
cibles clés, notamment la protéine Spike, 3CLpro, PLpro et le RdRp (62, 75). En plus, des
études in vitro ont confirmé ’efficacité de cette substance dans 1’inhibition de la réplication et

la réduction de la tempéte cytokinique (78, 79).
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Figure 18 : Catéchine et ’epigallocatéchine et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

V1.1.1.8 Curcumine

La curcumine (CC) et ses analogues sont les principaux constituants du curcuma
(Curcuma longa L.) et dautres de Curcuma spp qui sont largement utilisés dans le monde
comme épices culinaires, ingrédient de complément alimentaire populaire ainsi qu’en
médecine traditionnelle en raison de sa large gamme d'avantages pour la santé, y compris les
bienfaits  anti-inflammatoires,  anticancéreux, cardiovasculaires, respiratoires et
immunitaires. De plus, la suppression de plusieurs cytokines par la curcumine a suggéré que
cela pourrait étre une approche utile dans le traitement des patients atteints d’Ebola contre la
tempéte des cytokines. La curcumine a une variété d’activités antivirales contre le virus de la
dengue, le virus de I'herpés simplex, le virus Zika et le virus chikungunya. CC inhibe

également I'aminopeptidase N (APN) qui a été identifiée comme un récepteur cellulaire de
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I'alpha CoV (63, 99) .Une autre étude a montré que la curcumine pouvait inhiber efficacement
la protéase principale du SRAS-CoV dans les cellules Vero E6 in vitro (115). Récemment de
nombreuses recherches ont montré son pouvoir inhibiteur potentiel contre la Mpro du SARS-
CoV-2 a la fois in silico et in vitro (63, 113). Dans une étude in vitro menée sur la curcumine
et ses analogues, I'ordre des effets inhibiteurs était le suivant : bisdéméthoxycurcumine <
curcumine < diméthylcurcumine. Dans ce groupe, la curcumine contenait deux groupes
méthoxy (C2' et C4") et a montré une activité inhibitrice plus élevée sur M pro que la
bisdéméthoxycurcumine qui n'avait pas le groupe méthoxy. Cependant, son activité inhibitrice
était inférieure a celle de la diméthylcurcumine, qui contenait un groupe méthoxy en C2'(53).
Deux essais controlés randomises a double aveugle ont montré une augmentation significative
des cellules T régulatrices et une diminution du taux de cytokines (IL-6, IL-1p) ainsi qu’une
atténuation dans le taux de mortalité chez les patients séveres. La curcumine présente des
problémes majeurs de solubilité dans 1’eau, son métabolisme élevé et son excrétion rapide du
corps. Ceci est résolu par la formulation nanométrique a savoir la nanocurcumine (116, 117).
D’autres études d’amarrage moléculaire ont révélé que la curcumine peut se lier également au

RdRp, ’ACE2 et la protéine S (54, 64).
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Figure 19 : Curcumine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.
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VI1.1.1.9 Lutéoline

La lutéoline est un flavonoide et plus spécifiguement une flavone. Elle présente de
multiples activités biologiques, notamment anti-inflammatoires, anticancéreuses, anti-
oxydante, antivirales et protectrices cardiaque. Il a été rapporté que la lutéoline peut interférer
avec le virus au début de son cycle de vie, dans une certaine mesure, bloquer I'absorption et
I'internalisation du virus de la grippe. De plus, diverses études ont confirmé que la lutéoline
inhibe l'activité de la protéase NS2B/NS3 du virus de la dengue. 1l a également été documenté
que la lutéoline a un effet anti-virus d'Epstein-Barr (EBV).

Une étude in silico a montré que la lutéoline extraite de I’Ephedra sp et du Ginkgo
biloba est un inhibiteur du 3CLpro de SARS-CoV-2. D’autres études ont également montré
que ce composé est un puissant inhibiteur de I’ACE2 et de la RdRp. Dans I'ensemble, la
lutéoline a un bon effet antiviral, ce qui suggere que la lutéoline peut étre un médicament
potentiel pour le traitement du COVID-19 et leur effet réel dans le traitement cette maladie
doit étre vérifié par d'autres études (52, 54, 57, 60, 67, 83, 87).

OH O
-Inhibiteur de 3CLpro,
In silico : ACE2, RJdRp, Nsp 15
In vitro -Réduit les cytokines

Figure 20 : Activite de la lutéoline contre le SARS-CoV-2.

Lutéoline-7-glucoside(57), Lutéoline-6-C-arabinosid, Lutéoline-6-C-glucoside, Lutéoline-6C-
glucoside-8C-arabinoside et la Lutéoline-6-8-di-C-arabinoside sont des analogues de la
lutéoline isolés de I’extrait de Justicia adhatoda (89). Ces derniers présentent également une
activiteé antivirale contre le SARS-CoV-2.
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VI.1.1.10 Apigénine

L’apigénine est un composé de la famille des flavonoides, qui a des propriétés anti-
inflammatoires. Une étude in silico faite par des chercheurs indonésiens sur la Carica papaya
a montré 1’activité antivirale de cette substance naturelle telle que 1’inhbition de Mpro, PLpro

et RdRp (2). De plus, plusieurs études sur les différents analogues de I’apigénine tels que

.....

In silico:
Inhibiteur de 3CLpro
+« EL=-7.2Kcal'mol
* EL=-6.5 Kcal'mol
Inhibiteur de Mpro
* EL=-6.6 Kcal/'mol

Figure 21 : Apigénine et ses analogues et activité antivirale contre le SARS-CoV-2.

VI.1.1.11 Acide caféique

L’acide caféique est un polyphénol, naturellement présent dans toutes les plantes car
c'est un intermédiaire clé dans la biosynthése de la lignine. Une étude in silico faite par des
chercheurs indonésiens a montré que 1’acide caféique extrait du Carica papaya fait diminuer
les facteurs inflammatoires du SARS-CoV-2 (51). D’autres études in silico ont confirmé que
ce compose agit comme un inhibiteur de la Mpro, de la proteéine M et de la RdRp (52-55, 57,
112, 124).
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VI1.1.2 Terpénes

Les terpénes sont des composés naturels & base d'isopréne caractérisés par une grande
diversité chimique et un large éventail d'effets thérapeutiques. Cette classe de produits
naturels a été une source précieuse pour l'identification de nouveaux agents thérapeutiques a
savoir, la glycyrrhizine, un glycoside de saponine triterpénique isolé de Glycyrrhiza spp (96).
L’artémisinine, un antipaludien important largement utilisé dans le traitement du paludisme
(96).

V1.1.2.1 Glycyrrhizine

La glycyrrhyzine également appelé acide glycyrrhizigue est une saponine triterpénique
extraite principalement de la racine de Glycyrrhiza glabra (la réglisse) et de Glycyrrhiza
uralensis. Un grand nombre d'études ont montré que la réglisse et ses composants ont un effet
protecteur sur l'inflammation et les lésions pulmonaires et c'est une plante meédicinale
prometteuse pour le traitement du SRAS. En  plus, la glycyrrhizine était active contre
d’autres virus tels que le virus varicelle-zona, le virus herpes simplex et le virus de la dengue.
C'est une substance hépato-protectrice efficace chez les patients atteints d'hépatite C
chronique et peut protéger d'une variété de maladies hépatiques telles que I'népatite virale
chronique, les lésions hépatiques d'origine médicamenteuse ou chimique, la stéatose
hépatique non alcoolique, I’hépatite auto-immune et les carcinomes hépatocellulaires. Elle est
¢galement utilisée pour e traitement de I’inflammation cutanée.

L'effet de la glycyrrhizine dans I'inhibition de la réplication du coronavirus associé au
SARS-CoV-2 a eté récemment étudié et divers mécanismes d'action ont été attribués aux
activités antivirales de la glycyrrhizine, tels que I’inhibition de 1’endoribonucléase(23),
I’inhibition de la Mpro, PLpro, RBD, RdRp et I’ACE2, I’inhibition de la protéine S et de la
protéine accessoire Nspl et I’inhibition de la TMPRSS2 (82, 97, 105-109). De plus, la
glycyrrhyzine joue un réle important dans l'inhibition de I'hyper-activation immunitaire et du

développement des facteurs de la tempéte des cytokines(109).
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« Inhibiteur de la réponse inflammatoire pour
empécher I’apparition d’une tempéte cytokine
Inhibiteur de 1a protéine principale (Mpro)
Inhibiteur des PLpro, RDB, RdRp et ’ACE2
Inhibiteur de protéine S
Inhibiteur de TMPRSS2
Inhibiteur de I’endoribonucléase
Inhibiteur de la Nsp1

Figure 22 : Activité de la glycyrrhizine sur les différents types de coronavirus.

18B-acide glycyrrhétinique est actif contre le coronavirus du SARS-CoV, SARS-CoV-2
et MERS-CoV en agissant sur 1’inhibition de Mpro (56, 96, 98).. L'acide glycyrrhétinique est
I’aglycone de la glycyrrhizine (104).

V1.1.2.2 Andrographolide

L’andrographolide est le principal composant actif isolé de I'extrait de I'herbe
Andrographis paniculata (146, 147). Cette lactone diterpénique de type labdane possede un
large éventail d'activités biologiques, y compris I’activité antivirale, antibactérienne,
antiparasitaire, anti-tumorale et un potentiel antidiabétique promoteur. Des études antérieures
ont montré que I'andrographolide possede un large spectre de propriétés antivirales, qui inhibe
diverses infections virales, notamment le virus de la grippe A, le virus de I'immunodéficience
humaine (VIH), le virus Chikungunya (CHIKV), le virus de la dengue (DENV) en agissant
sur GRP78 et Enterovirus D68 (EV-D68. L'andrographolide induit un stress du réticulum
endoplasmique (RE) conduisant a la mort des cellules cancéreuses par apoptose via
I'induction des niveaux accrus d'especes réactives de I'oxygene (ROS) qui peuvent inhiber la
carcinogenese induite par le virus (148). Des effets inhibiteurs supplémentaires de
I'andrographolide incluent ceux de la migration cellulaire, de I'invasion, de I'expression des
métalloprotéinases matricielles, de I'anti-angiogenese, de l'autophagie et du déreglement de la

voie de signalisation ont été rapportés pour les troubles inflammatoires, y compris le cancer.
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De plus, des études in silico pour tester 1’activité antivirale contre le SRAS-CoV-2 ont
également montré que I'andrographolide se liait bien aux cibles clés, notamment la protéine
Spike, 3CLpro et le PLpro, ce qui indiquait que I'andrographolide a une efficacité potentielle
contre le SRAS-CoV-2 (114, 146-149). Dans I'ensemble, en tant que composé d'origine
végétale, lI'andrographolide est largement distribué avec une faible cytotoxicité, mais sa
puissante activité antivirale contre une variété de virus nécessite des recherches plus

approfondies.

% plaque reduction
o % 8 88§

Andrographolide

Figure 23 : Activité antivirale d’andrographolide extrait d’ Andrographis paniculata

VI1.1.2.3 Artémisinine

L’artémisinine est le principal composant actif de 1’Artemisia annua. Il s’agit d’une
lactone sesquiterpenique. L'artémisinine est un ancien médicament antipaludique, a sauvé des
millions de vies, il a été signalé comme ayant de multiples activités pharmacologiques, y
compris la modulation anticancéreuse, antivirale et immunitaire.

Dans une étude in vitro, I’artémisinine a été choisi pour tester leur potentiel anti-SARS-
CoV-2 en utilisant des cellules Vero E6 de rein de singe vert africain. Des tests de cytotoxicité
ont été effectués avant le test antiviral pour déterminer la cytotoxicité des composés
sélectionnés, et les copies d'/ARN viral dans les surnageants ont été déterminées par PCR
quantitative en temps réel (QRT-PCR) pour déterminer les effets antiviraux des composés. Les
résultats de cette étude montre que I’artémisinine et ses dérivés : L'arteannuine B a montré le
potentiel anti-SARS-CoV-2 le plus élevé avec une CE 50 de 10,28 £ 1,12 M. L'artésunate et
la dihydroartémisinine ont montré des valeurs de CE 50 similaires de 12,98 + 5,30 M et 13,31
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+ 1,24 M, respectivement, qui ont pu étre atteintes cliniguement dans le plasma apres
administration intraveineuse. Une analyse plus poussée du mode d'action a révélé que
I'arteannuine B et la luméfantrine agissaient a I'étape post-entrée de l'infection par le SRAS-
CoV-2. Cette recherche met en évidence le potentiel anti-SARS-CoV-2 des artémisinines et
fournit des candidats de premier plan pour la recherche et le développement de médicaments
anti-SARS-CoV-2 (144). D’autres études in silico ont montré que ce composé chimique est
un puissant inhibiteur de BRD2 et de la protéine accessoire Nsp1(66, 141, 164).

V1.1.3 Alcaloides

Depuis la découverte de cette classe de produits naturels, plusieurs activités biologiques
associées aux alcaloides ont été rapportées, notamment analgésiques, antibactériennes,
antifongiques, anti-inflammatoires, anticancéreuses et antivirales. Parmi les alcaloides qui ont

une activité antivirale, la berbérine (150).

VI1.1.3.1 Berbérine

La berbérine (BRB) est un alcaloide isoquinoléique dérivé de I'herbe chinoise Coptis
chinensis et des plantes du genre Berberis. Ses propriétés biologiques de grande envergure
identifiées dans les études précliniques comprennent une activité anti-inflammatoire, anti-
arythmique, antimicrobienne et hypocholestérolémiante. La BRB a une activité antivirale a
large spectre in vitro contre les virus de plusieurs familles différentes, y compris le virus de la
grippe A, I'entérovirus, le virus du chikungunya, les virus de I'hépatite B et C, le VIH, le virus
respiratoire syncytial, le cytomégalovirus humain, le virus de I'herpés simplex et le papilloma
virus humain (129).

Dans une étude, la BRB a montré de bonnes activités de liaison a la sous-unité S1 du
SARS-CoV-2. Ensuite, pour déterminer si ce composé peut étre un candidat pour une activité
anti-coronavirus a large spectre, ils ont effectué une évaluation plus approfondie sur les sous-
unités S1 du MERS-CoV et du SARS-CoV. Les résultats ont montré une activité de liaison
similaire avec la sous-unité S1 du MERS-CoV mais une affinité réduite pour le SARS-
CoV/(109). En outre, la BRB a révélé de bons scores d’amarrage contre la Mpro et le Nsp 15
(52, 98). Une autre étude a identifié les cibles thérapeutiques potentielles de la berbérine
contre le SRAS-CoV et le SARS-CoV-2 en utilisant la modélisation informatique. Les cibles
les plus importantes pour la berbérine comprennent NF-xB et MAPK, qui sont des protéines

régulant la tempéte de cytokines, et les CASP et BAX, qui sont des cibles pertinentes pour
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prévenir les dommages tissulaires en supprimant les voies de signalisation de la mort
cellulaire. Ainsi, ils ont démontré pour la premiere fois que la berbérine réduit
considérablement la réplication virale, supprime I'entrée virale du récepteur hote ACE2 et
TMPSS2, et diminue les marqueurs inflammatoires, notamment I'lL-6, I'IL-8, I'lL-1a et le
CCL2 dans les cellules Calu3 infectées par le SRAS-CoV-2 (130). La BRB a également
montré son efficacité contre le SRAS-CoV-2 a de faibles concentrations micromolaires in
vitro dans les cellules Vero E6 (129). Dans un essai contrdlé randomisé mené sur 39 patients
atteints de COVID-19 sévére hospitalisés regroupé en 2 groupes, le premier a recu la BRB
plus un traitement de routine dans les 14 jours suivants 1’admission et le groupe témoin n’a
re¢u qu’un traitement de routine. Aucune différence significative n'a été observée entre les
deux groupes dans la tendance des taux d'IL-6, de TNF-a, de CRP, de procalcitonine et de
globules blancs dans les 14 jours. Dans les analyses de sous-groupes de patients souffrant de
diarrhée, la berbérine a amélioré de maniére significative les modifications des taux d'IL-6, de
TNF-a et de CRP. llIs ont supposé que la berbérine pouvait réduire les taux sériques de
médiateurs inflammatoires grace a la protection et au maintien de la fonction gastro-
intestinale (131).
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Figure 24 : Activité de la Berbérine contre le SARS-CoV-2.
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V1.1.4 Cas particulier : Huile de coco vierge (étude in vivo)

L'huile de noix de coco vierge s'est avérée efficace pour réduire l'inflammation et a
montré un soulagement rapide des symptémes chez les sujets COVID-19 suspectés et
probables.

Une étude in vivo a été menée par des chercheurs du Département des sciences et
technologies des Philippines (DOST) et de I'Université Ateneo de Manila, qui ont recruté 56
personnes dans deux centres d'isolement du pays, l'unité d'isolement de [I'hopital
communautaire de Santa Rosa et l'installation d'isolement communautaire de Santa Rosa.
Tous les participants ont été considérés comme des cas suspects et probables de COVID-19,
avec des symptomes typiques tels que toux, fiévre et perte de goQt. Les participants ont été
divisés en deux groupes, intervention et contrfle. L'étude a duré 28 jours et les patients ont
également recu des repas standardisés. Pour le groupe d'intervention, de I'huile de noix de
coco vierge a été mélangée a leurs repas. La posologie était basée sur le poids corporel du
patient. Pour les jours 1 a 3, la quantité d'huile de noix de coco vierge ajoutée était de 0,6 ml
par kg de poids corporel et elle n'était servie qu'au petit-déjeuner. Du 4éme au 28e jour, il a
été incorporé au petit-déjeuner, au déjeuner et au diner a une dose plus élevée de 1,2 ml par
kg de poids corporel. Chaque jour, les participants surveillaient leurs symptomes.

Le groupe de l'intervention a recu de I'huile de noix de coco vierge, qui a vu ses niveaux
de protéine C-réactive (CRP) diminuer de maniére significative aprés 28 jours, par rapport au
groupe témoin (165).
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Figure 25 : Activité de I’huile de coco sur le taux de protéine C-réactive (CRP) (165)
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Conclusion

Les produits naturels sont utilisés depuis longtemps comme un trésor de découverte de
médicaments. Ces molécules structurellement diverses exercent un large éventail d'activités
pharmacologiques, y compris une activité antivirale exceptionnelle.

Des efforts considérables ont été consacrés au développement de médicaments anti-
coronavirus a partir de produits naturels, en particulier dans le contexte des défis auxquels la
santé publique mondiale est confrontée, tels que les épidémies de SRAS-CoV en 2003 et
I'actuel SARS-CoV-2.

Afin de fournir une compréhension plus systématique de la recherche sur l'activité anti-
coronavirus des produits naturels, nous avons examiné les études pertinentes a ce jour, et
avons résumé les propriétés de nombreuses molécules bioactives naturelles en fonction de
leur famille chimique, mécanisme d’action...

La plupart de ces produits naturels sont énumérés comme des inhibiteurs contre le
SARS-CoV et le SARS-CoV-2 et quelques molécules agissent sur le MERS-CoV.

Cette étude a compilé des données sur différents types de phytoconstituants possédant
une activité antivirale contre les coronavirus ainsi que des phytoconstituants présentant des
affinités contre les cibles thérapeutiques du SRAS-CoV-2 comme RdRP, 3CLpro, PLpro et
les cibles des cellules hotes comme ACE-2, principalement sur la base des méthodes de
criblage computationnel. Parmi ces substances, les flavonoides, les terpénes et les alcaloides
ont montré une activité anti-coronavirus trés encourageante, ce qui pourrait fournir un grand
nombre de candidats prometteurs pour le développement de médicaments anti-coronavirus et
offrir des armes potentielles contre le SRAS-CoV-2 dans le dilemme actuel.

Cependant, d'autres études in vivo et in vitro doivent étre réalisées pour confirmer la
bioactivité de ces composés contre la COVID-109.

Dans I'ensemble, le développement de produits phytopharmaceutiques comme approche
alternative pourrait étre considéré comme une option thérapeutique viable contre le SRAS-
CoV-2 dans la pandémie actuelle de la COVID-19.
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Annexe 1 : liste détaillée des substances naturelles évoquées dans les articles étudiés.
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de B I__IJ 2y Oleaceae Terpéne Cov-2 | protéine S et Mpro In silico 2021 Inde (113, 124)
0% o I’ s
.
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Annexe

Forsythia
suspensea
Withania
somnifera
b Solanaceae
Laitue (Lactuca
sativa)
W_,_g/"!
S AR Asteraceae
Polygonum
cuspidatum
chlcﬁglg’;i u Corchorus Inhibiteur de la Turquie,Chine, | (20, 52,
e(Ac?de 5q oIitoriusL Tiliaceae Polvohénol SARS- | réplication virale In silico 2020 Inde,Algérie,In | 53, 55, 57,
caffsoviaumi yp Cov-2 | (Mpro), ACE 2et | Invitro 2021 | de,Nigéria,Chil | 80, 124,
L}/e)q Nsp 15 i,Corée 125)
g Ageratina
adenophora
Asteraceae
orina oleifera
AL
*) Moringaceae
rica papaya
0 4 Caricaceae Dlg::r:gs:sles
. H . . - Turquie,Inde,In
Acide AT Polvohénol SARS- inflammatoires In silico 2020 donéie Nioéria (51-55, 57,
caféique yp CoV-2 Inhibiteur de In vitro 2021 1€,IN1geria, 112, 124)
- Chili,Corée
) Moringaceae Mpro,proteine
M,RdRp et Nsp 15
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Annexe

cHy Rubiaceae
|
. N ° ; SARS- réduire des . 2020 . .
2t
8 Caféine (N | N, Theobroma Alcaloide CoV/-2 cytokines In silico 2021 Floride,Chine (81)
/ 3
“oe iﬂ Malvaceae
Corchorus
Acide35 | L. olitorius L ibi
AP . WY e i . . ) SARS- Inhibiteur de . -
9 cha:;‘ggéllqw 0 <9z Tiliaceae Polyphénol CoV-2 PACE2 In silico 2021 Algérie (80)
Cyanidine 3- I -
o Ne! B} i Inhibiteur de la
10 (6-p s _ _ Polyphenol 1 SARS- 1\ RdRpetla | insilico | 2021 Inde (127)
cafféoyl)gluc ErYY T (Flavonoide) | CoV-2 "
oside X protéine S
Corchorus
. (&
MehyLAS | o olitorius L " | saRrs- | innibiteur de N y
11 trl-(%-iﬁioyl Wk = Wit Tiliaceae Polyphenol |~ \/° I’ ACED In silico 2021 Algérie (80)
Acide 3- el
caféoyl-5- 1 01 . SARS- | Inhibiteursdela | . ..
12 feruloylguini | 077X _ _ Polyphénol CoV/-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
que
Vaccinium
6'-O- dunalianumas SARS-
13 | caféoylarbuti , VAL Ericaceae Polyphénol _ In silico 2021 Turquie (124)
he Ly 0N CoV-2
S ST
Schizanthus Inhibiteur de la
Schizanthine porrigens . SARS- | protéase de type - L
14 7 I Solanaceae Alcaloide CoV-2 papaine SARS- In silico 2020 Chili (166)
CoV-2
Schizanthus Inhibiteur de la
Schizanthine porrigens . SARS- | protéase de type - -
15 v Y Solanaceae Alcaloide CoV-2 papaine SARS- In silico 2020 Chili (166)
CoV-2
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Annexe

+| Ananas comosus

N
(all-E)- . . SARS- - L
16 Violaxanthine Wy Bromeliaceae Terpene CoV/-2 _ In silico 2021 Brésil (167)
Dorstni |
o | ey arifolia | sars- - n
poxyolean- Moraceae Terpéne CoV/-2 _ In silico 2021 Brésil (167)
3-yl acétate
12,13-
Epoxyolean- \ SARS- - -
18 9(11)en-3-yl Moraceae Terpene CoV-2 _ Insilico 2021 Brésil (167)
acétate
Lanosta-8,24- SARS-
19 dién-3-yl Moraceae Terpene CoV-2 . In silico 2021 Brésil (167)
acétate
Lupényl R SARS- - -
20 acétate Moraceae Terpéne CoV/-2 . In silico 2021 Brésil (167)
Dorstenia
Taraxeryl - arifolia \ SARS- - -
21 acétate | OGN Moraceae Terpéne CoV-2 o In silico 2021 Brésil (167)
(e) / A :
Ursa- | Dorstenia
9(11),12- D arifolia \ SARS- - L
22 dien-3-yl ;(\1 @) : A2 Moraceae Terpéne CoV-2 o In silico 2021 Brésil (167)
acétate T o
Dorstenia
. arifolia . SARS- | Inhibiteur de la M - Inde,Brésil,Arg | (52, 98,
23 o-Amyrine c T Moraceae Terpene CoV-2 pro, Nsp 15 In silico 2021 entine 167)
\l Dorstenia
a-Amyrin A arifolia X SARS- . -
24 acétate o oAl 1‘, [ Moraceae Terpéne CoV/-2 _ In silico 2021 Brésil (83, 167)
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Annexe

3- Senna
25 | Géranyloxye xanrm Fabaceae Polyphénol ?:ﬁ\F;Sz . In silico 2021 Brésil (167)
modine = 3
3B-Hydroxy- X SARS- . .
26 lantadéne B Verbenaceae Terpéne CoV-2 . In silico 2021 Brésil (167)
Lantana camara
Verbenaceae
Cryptomeria
japonica
| FOO): Juniperus Cupressaceae SARS- | Inhibiteur de 2007 (52,56
Acide "R formosana X CoV Mpro, L'ACE 2, In silico Brésil, Chine, L
27 P = Terpene - . 2020 . 83, 96,
bétulinique SARS- | Nsp 15, furine et In vitro 2021 Inde, Taiwan 115, 167)
CoV-2 TMPRSS2 ’
Prunus dulcis
% Rosaceae
Tinospora crispa
Menispermaceae
Juniperus
formosana SARS
Cupressaceae )
4 up CoV
. B SARS- -
L’acide I o * \ Inhibiteur dePLpro . 2007 : -
28 bétulonique (\[/Hq/'@i/ W Terpéne I\(ilcé\ég et de 3CLpro In vitro 2021 Taiwan, Brésil | (96, 115)
oY jqponica CoV

o

Taxodiaceae
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Annexe

Lantana camara
29 | Lantacine P Verbenaceae Terpéne ?:'E\F;Sz _ In silico 2021 Brésil (167)
Erythrina B
30 Abssinine velutina Fabaceae ?:ﬁ\F\;Sz . In silico 2021 Brésil (167)
Erythrina
Acétate de velutina 5 SARS- - L
31 lupényle g Fabaceae Terpéne CoV-2 . In silico 2021 Brésil (167)
gD
Erythrina
L velutina Polyphénol | SARS- - -
32 | Sigmoidine C Fabaceae . _ In silico 2021 Brésil (167)
D (Flavonoide) | CoV-2
Trichilia catigué
. - ' . Polyphénol | SARS- s fi
33 | Apocynine E L Meliaceae (Flavonoide) | Cov-2 . In silico 2021 Brésil (167)
: Mikania
Acide
34 | dicaféylquini \ 'T_‘?r . Asteraceae Polyphénol ?:ﬁ\ssz . In silico 2021 Brésil (167)
que % e
Maytenus
- !I'C" - Celastaraceae Reduire les
. < i cytokines - (52, 63,
35 Acqje Terpéne SARS Inhibiteur des In silico 2020 Inde, I_3reS|I, 81, 97,
ursolique Ocimum Sanctum CoV-2 , 2021 Chine
Basili Plpro, I’ACE2 et 167)
. —;9 Lamiaceae Nsp 15
Cocos nucifera Abaisser les In Vivo
. S=—1/)/" - i
36 Hwiz(;irzgoco d Arecaceae _ 2’2‘582 pnrloth?r?:sdg- (étude cas 2021 Phillippines (165)
réactives témoin)
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Annexe

Geranii Herba

Inhiber I'entrée des
cellules du SRAS-

o L CoV-2viale
L ool . ) SARS- | récepteur ACE2 et . 2020 .
37 Corilagine ! Geraniaceae Polyphénol CoV-2 inhiber le In silico 2021 Suisse, KSA (58, 59)
AL processus
' protéolytique et la
Mpro
Geranii Herba
Geraniaceae
Eucalyptus
: gobuu_s : Myrtaceae Inhibe I'interaction
0 S 0e Protéine S/ACE2 Suisse
Ho 0 — et inhiber le ’
Acide Punica . SARS- processus In silico 2020 Espagne, Inde, | (55, 56,
38 . Ho OH granatum L . Polyphénol P - Bosnie- 58, 118,
ellagique Punicaceae CoV-2 protéolytique, In vitro 2021 A
P, Herzégovine, | 132-134)
d G& Mpro, RdRp, Nigéria, Italie
¢ - — TMPRSS2 et la :
Mangifera indica furine
\ Anacardiaceae
Moringaceae
Geraniaceae S .
Inhibe I'interaction
Oy OH Protéine S/ACE2
et inhiber le Suisse, Inde, (54, 55
Acide . . SARS- processus . 2020 Nigéria, Chili, b o
39 gallique Moringaceae Polyphénol CoV-2 protéolytique, In silico 2021 Bosnie- 57,153%)84,
HO OH - Mpro, RdRp, Herzégovine
OH Punica TMPRSS2 et la
granatum L furine

s

Punicaceae
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Annexe

Mangifera indica

Anacardiaceae

40

Géraniine

Geranii Herba

Geraniaceae

Polyphénol

SARS-
CoV-2

Inhiber I'entrée des
cellules du SRAS-
CoV-2viale
récepteur ACE2 et
inhiber le
processus
protéolytique

In silico

2020

Suisse

(58)

41

Kaempféritin
e

/\YOF
0 A
| |\ W Cty
H!c-m A oH
HO-Lr Y 0T
Bigon 0 H0~4
]

Geraniaceae

Polyphénol

SARS-
CoV-2

Inhiber I'entrée des
cellules du SRAS-
CoV-2viale
récepteur ACE2 et
inhiber le
processus
protéolytique

In silico

2020

Suisse

(58)

42

Kaempférol
7-0 -
rhamnoside

Geraniaceae

Polyphénol

SARS-
CoV-2

Inhiber I'entrée des
cellules du SRAS-
CoV-2viale
récepteur ACE2 et
inhiber le
processus
protéolytique

In silico

2020

Suisse

(58)

43

Kaempférol

Geraniaceae

Caricaceae

Ephedracea

Polyphénol
(Flavonoide)

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhiber I'entrée des
cellules du SRAS-
CoV-2viale
récepteur ACE2 et
inhiber le
processus
protéolytique,
3CLpro, Plpro,
RdRp

In silico
In vitro

2017
2020
2021

Suisse, Chine,
Egypte,
Indonésie,
Pakistan, Inde,
Nigéria, Corée

(51, 53-55,
58, 60, 82-
87, 111)
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Annexe

Crocus sativus

L RS Iridaceae
Senna
alexandrina
B Fabaceae
Broussonetia
papyrifera
P>
: Moraceae

Moringaceae

Anacardiaceae

Ginkgoaceae

Inhiber I'entrée des

OO Geraniaceae celgjclﬁ/s guvisaﬁss_
44 protﬁgz:lggchiq — Polyphénol SARS- récepteqrACEz et In silico 2020 SUiSS?’. Egypte, | (54,57,
e Cocos nucifera CoV-2 inhiber le 2021 Chili, Inde 58, 61)
OH /) Arecaceas processus
OH protéolytique,
Mpro, Plpro, RdRp
= — -
©E Camellia §7|nen5|s , Inhibiteur de la Inde, Nigéria, (51, 54,
. HO N o Polyphénol | SARS- . 2020 L
45 | catéchine m o ﬁ Theaceae Flavonoide | Cov-2 Mpro, RdRp, In silico 2021 Chili, 55, 57, 62-
H protéine S, ACE2 Indonésie 64)
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Annexe

Carica papaya

Nz € Caricaceae
= s T
Camellia sinensis
Gallate de = . SARS- - In silico 2020 .
46 catéchine ﬁ& Theaceae Polyphénol CoV-2 Inhibiteur de Mpro N Vitro 2021 Inde, Corée (53, 62)
Camellia sinensis
& Theaceae
o ibi
@ Mangifera indica 3é22'r%'tél¥§fesl\ls Corée du Sud,
47 | Epicatéchine HO A AN ~ A di Polyphénol | SARS- P6. Drotéine In silico 2020 Allemagne, | (54-57, 62,
P _ nacardlaceae Flavonoide | CoV-2 P In vitro 2021 Nigéria, Chili, 66-69)
o N,RBD, ,RdRp,AC Inde. Chi
E2 et la furine nae, Lhine
" Moringa oleifera
Moringaceae
(’QLT Camellia sinensis SARS- 2012
Epicatéchine | "™y e = , CoV Inhibiteur de la In silico ) (53, 62,
48 gallate WA ~ ﬁ’” Theaceae Polyphénol | saRs. Mpro et protéine N | In vitro ;83(1) Inde, Corée 71)
L CoV-2
Camellia sinensis
Gallocatéchin SeN L , SARS- Inhibiteur de - 2020 .
49 e-3-gallate ISP ‘ﬁ, Theaceae Polyphénol | <\, 3CLpro In silico 2021 Chine, Inde (60, 62)
R
o Camellia sinensis
50 Gallocatechin HO. g 0 @/\ ; Theaceae Polyphénol SARS- Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (62)
e SO0 - CoV-2
T o | Camellia sinensis Inhibiteur de
Epigallocatéc | " = ) SARS- In silico 2020 ) (52, 53,
51 hine ~ & Theaceae Polyphénol CoV-2 Mpro,fl:lrsiﬁiS etla N Vitro 2021 Inde, Corée 56, 62, 63)
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Annexe

Acacia nilotica

Inhibition des

5p | CatéchineS- | Fabaceae Polyphénol SARS- 3CLpro,PLpro,Rd | Insilico 2021 Inde (70)
O-gallate CoV-2 S
Rp,I’helicase
Camellia sinensis Interaction de la
= Th protéine S avec la
&f eacess GRP78, Inhibiteurs
g des 3CLpro,
Epigallocatéc | ik, | Psidium guajava SARS- | PLPro, RARD, | 1 ijjy | g1 | Maroc, Inde, 1 g 5
. . s . CoV | ACEZ2, protéine N, . Coree, KSA,
53 | hine gallate g | Myrtaceae Polyphénol . In vitro 2020 : 59, 62, 65,
(EGCG) L don | el SARS- Inhibela 10 vive 2021 Chine, 71-79)
: i CoV-2 | réplication, réduit Australie
W | Rosa hybrida la tempéte
cytokinique et
Rosaceae antioxydant
Camellia sinensis
Théaflavine oo Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la Insilico )
54 (TF1) - ﬁ Theaceae Flavonoide | CoV-2 RdRp, 3CLpro In vitro 2020 Inde, Corée (54, 74)
Théaflavine-
3-L'O- . SARS- Inhibiteur de la s
55 gallate _ _ Polyphénol CoV-2 RdRp In silico 2020 Inde (54)
(TF2a)
Théaflavine- -
56 3'-gallate o _ Polyphénol ?:ﬁ\ljsz Inh'bétglg:)de la In silico 2020 Inde (54)
(TF2b)
Digallate de Camellia sinensis Inhibiteurs des
; . . SARS- | 3CLpro,proteine . 2020
57 the(a_::gs\)/)lne 3 ﬁ Theaceae Polyphénol Cov-2 | S,PLpro,RdRp.AC In silico 2021 Inde (54, 75)
E2
o Citrus sinensis , Inhibiteur du . KSA, Inde, | (23,53,
58 | Hespéridine “Mﬁ, # Rutaceae Polyphepol SARS- Mpro, Nsp 1, In S'.“CO 2020 Thailande, 54, 56, 59,
py: (Flavonoide) | CoV-2 - In vitro 2021 .
AT (] RdRp, protéine S, Corée 66, 90,
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Annexe

Withania I'Endoribonucléase 113, 114,
somnifera Solanaceae ,TMPRSS2, 122)
— Réduire le SDRA,
ol Bloquer la protéine
Isatis indigotica du canal 3a
[ —2 )
.+ | Brassicaceae
ﬁ” ’ Polyphénol | SARS Inhibiteur de 2020
59 | Hespérétine ‘:/W N Rutaceae (Flavonoide) | cov-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (23, 123)
¥ Withania -
T . . , Inhibiteur du
60 Diosmine b o s Ll sommfera Solanaceae Polyphepol SARS- protéase principale | In silico 2021 KSA, Inde (59, 113)
oy 2w (Flavonoide) | CoV-2
oH :»—cl \\‘\\\_ i (MpI’O)
Myricétine-3-
O- xylosyl- Polyphénol | SARS- o -
61 (1—52)- _ _ (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 KSA (59)
rhamnoside
Myricétine 3- e Polyphénol | SARS-C| Inhibiteur de la -
62 1 utinoside e — — (Flavonoide) | oV-2 RdRp in silico 2020 Inde (82)
Citrus sinensis
- ot Rutacea
&
l s Inhibiteur du
4 Camellia sinensis protéase principale i
63 | Myricétine | " A0 \‘ Theaceae Polyphénol f SARS- | (Mpro), Nsp 15, | In silico 2020 Cf?ﬁ?ll\:indé?ia (5293,6552 gf
y | | 2 (Flavonoide) | CoV-2 | TMPRSS2, RdRp, | In vitro 2021  IVIgeria, 153, 69, &4,
> s Corée 123)
o reduwe_z des
00 Withania cytokines
somnlfera’ Solanaceae
S e
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Annexe

Myrica
penssylvanica
1“": =

Myricaceae

Brassicaceae

Torreya nucifera
u o

Taxaceae

Moringa oleifera

L)

Moringaceae

Withania

sommfer;al Solanaceae
1. s Inhibiteur du KSA Inde, | (23,52
. Passiflore SARS- (pl\r/l‘)tfg)se r;gtr;cl:]%allze Allemagne, | 53, 57, 59,
s | Rutine T icinale passifloraceae | POYPRENOl | Cov  [TRBERL PITEME = f 4 silico 2020 Chili, 67, 68, 76,
i ‘ (Flavonoide) | SARS- | .o ooP 22 FLPIO 1y vitrg 2021 Argentine, | 77, 81, 90,
L C I'Endoribonucléase . .
. ™ oV-2 , P Chine,Australie | 92, 98,
JT — Theobroma , I'ACE2, réduire Corée 112, 113)
- cZ?:aLOTa des cytokines ' '
W Malvaceae
- | sARrs- | Inhibiteur du .
65 | Lyoniresinol _ _ Polyphénol CoV-2 protéase principale | In silico 2021 KSA (59)
(Mpro)
Citrus sinensis L .
U T T Polyphénol | saRs- |  Inhibiteurdu - gyiog [ pop0 | KSA Chine, f(52-54, 57,
66 | Naringénine U R Rutacea (Flavonoide) | Cov-2 protéase principale In vitro 2021 Inde, 59, 60, 98,
e (Mpro), Nsp 15, Argentine, 122,123)
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Annexe

Isatis indigotica TMPRSS2, RdRp Chili, Corée
SRS —
$5.: | Brassicaceae
d
fruits d'ag-r‘ijmes
ﬁ)s . Rutaceae
r 8%
cg N Theobroma
. APV cacao L Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la Insilico 2020 Allemagne, (53, 57,
67 | Naringine f .~ ' m Malvaceae | (E1ayonoide) | Cov-2 3CLpro In vitro 2021 Chili, Corée 68)
Leucojum Inhibiteur de la
aestivum pénétration et de la
e SARS- | réplication virale Turquie
68 Lycorine ‘ Amaryllidaceae Alcaloide Cov (3CLpro), In silico 2020 Afri ugde ’sud (23, 128,
y y SARS- Inhibiteur des In vitro 2021 Inge Chine "] 150, 151)
CoV-2 |ribosome de I’hote, '
RdRp et la protéine
N
Geraniaceae
Inhiber I'entrée des
h cellules du SRAS-
Ephedraceae CoV-2 via le
SARS- | récepteur ACE2 et Suisse, Chine,
CoV inhiber le 2017 Turquie, (5583_281 577
69 | Quercétine s Iridaceae Polyphénol | MERS- processus In si_lico 2020 Egypte, Inde, 68’ 78' 81,
5 s (Flavonoide) | CoV protéolytique, In vitro 2021 Allemagne, 831-87' 91’
Al - SARS- 3CLpro, Plpro, Nigéria, Chili, 94’) !
(ATTium cepa _ CoVv-2 | TI'ACE2, RdRp, Corée
‘“L Amarylidaceae Réduire des
—-— .
cytokines et

Broussonetia
papyrifera
X

Moraceae

antioxydant
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Annexe

Psidium guajava

Moringa oleifera

2}

e

Moringaceae

Mangifera indica

e @ Myrtaceae
Camellia sinensis
‘\\“' =
‘* Theaceae
Rosa hybrida
Y Rosaceae
£ B
Azadirachta
__indica Meliaceae
PR T o

Anacardiaceae

Ginkgo biloba

Ginkgoaceae

o Corchorus
Quercétine-3- “wf“(:,‘u;’ olitorius L o Polyphénol | SRAS- Inhibiteur de In silico 2020 L. .
01 o. glucoside Y \Aj\ - = Tiliaceae Flavonoide | CoV-2 I’ACE2 In vitro 2021 Algérie, Chine | (67, 80)
SARS-
-, s CoV _
Quercétine-3- | ro o I ) ) Inhibiteur de . 2017 . )
71 o- s Tiliaceae ﬁfe{\{gzg?{;’; MCEOT/S I’ACE2, 3CLpro et 'Irr‘lf/'i't'fg 2020 A'ge(r:'g’r é:eh'”e' (62’6?0’
galactoside JHI‘,.LDH SRAS- Plpro 2021
CoV-2
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Annexe

o Justicia Inhibiteur de
Quercétine-3- ¢ | _adhatoda I’ACE2, Mpro,
22 o- O G O I ‘ Acanthaceae | POPREnol | SRAS- [ Plpro, RdRp, | Insilico 2020 Chine, KSA, | (59, 67,
lucuronide 5 ¥ O»l.-cw Flavonoide | CoV-2 Diminuer les In vitro 2021 Inde 89)
g .‘ofw_H o facteurs de
I’inflammation
Quercétine , i -
73 3.5- L _ B Polyphe_rjol SARS Inhibiteurs de la in silico 2020 Inde (82)
. . - (Flavonoide) | CoV-2 Mpro
digalactoside :
Quercetin 3- o Corchorus
(6- ReCQay olitorius L - Polyphénol | SARS- Inhibiteur de . -
74 malonylgluco J%r Q Tiliaceae (Flavonoide) | Cov-2 PACE2 In silico 2021 Algérie (80)
side) b
Quercetin 3- o Corchorus
(6- RYS Qe olitorius L . Polyphénol | SARS- Inhibiteur de - -
75 malonylgalact w v Tiliaceae (Flavonoide) | Cov-2 ' ACE2 In silico 2021 Algérie (80)
oside) v
oo e Polyphénol | SARS Inhibiteur de la | In silico
. L - -— .
76 | Quercetrine °r\°:,—\0 . . (Flavonoide) | Cov-2 3CLpro In Vitro 2021 Chili, Chine (57, 87)
H(:}ir aOH
@ OH
Quercétagéni | o~ o Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la In silico 2020 .
v ne HO O : ” . — — (Flavonoide) | CoV-2 RdRp, Mpro In vitro 2021 Inde, Corée (53, 54)
OH O
Guaijaverin S Psidium guyava
(Quercétine X . -
T , Polyphénol | SARS- | Interaction avec le -
78 3- ey Myrtaceae . ) : In silico 2020 Bangladesh (88)
arabinopyran . x“‘r]‘ -‘@. (Flavonoide) | CoV-2 domaine HR2
oside)
. . o Lespedeza
Avicularine o B} i -
79 | (quercétine-3- s y cuneata Fabaceae Polyphepol SARS Inhlbltelur de Mpro In silico 2020 Bangladesh, (88, 93)
O-0-L- AN A = (Flavonoide) | CoV-2 et 'ACE2 Inde
Tt: é-¢J S——
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Annexe

arabinofurano Polygonum
side) aviculare Asparagaceae
odendron
aureum Ericaceae
Taxillus
kage pf' 2 Loranthaceae
Iggtisjndigoticg SARS-
. Eay PN . Polyphénol CoV - -
80 Emodine % Brassicaceae (Flavonoide) | SARS- Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (122)
T CoV-2
Glycyrrhiza Inhibiteur de la
uralensis réponse
ey o inflammatoire pour
e @A ' SARS- l’apSanr]ich?(():rTiir’une
Glycyrrhiza COV | tempéte cytokine, | silico 2004 Chine, Brésil, | 2382
.. glabra X SARS- L In vitro 95-97, 99-
81 | Glycyrrhizine Fabaceae Terpéne Inhibiteur des - 2020 Inde,
CoV-2 In vivo 103, 105-
& 3CLpro, Plpro, 2021 Allemagne
MERS- o 110)
CoV Protéine S (RBD),
< RdRp, ACE2,
TMPRSS2, Nsp
1,I'Endoribonucléa
se
Glycyrrhizae SARS-
18B-acide radix CoV
e : . \ SARS- | Inhibiteur de la - 2020 . :
82 glycyrurzetmlq Fabaceae Terpene Cov-2 | protéine principale In silico 2021 Brésil, Chine | (96, 104)
MERS-
CoV
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Annexe

Lacid Glycyrrhiza
aclae labra - ibi
83 | glycyrrhétiniq g. Fabaceae Terpéne SARS Inhibiteur de_la In silico 2021 Argentine, Inde | (56, 98)
= CoV-2 | Mpro et la furine
ue -
Broussonetia SARS-
papyrifera CoV - " 2017 '
84 Kazinol E Moraceae Polyphénol MERS- Inhibiteurs des In silico 2020 Corée, _Inde, (86, 141,
- CoV 3CL™etPL™ | Invitro 2021 Italie 152, 153)
™ SARS-
= CoV-2
Broussonetia SARS-
O’ papyrifera CoV " ; | 2017 (
. . MERS- Inhibiteurs des In silico . 86, 152,
85 Kazinol B 0. 0 i = Moraceae Polyphénol CoV 3CL P ot pL P In Vitro 383(1) Corée, Inde 153)
™7 CoV-2
Broussonetia SARS-
OH papyrifera CoV
O O - . 2017
. B} MERS- Inhibiteurs des In silico . (86, 152
HO OCH; OH ) y
86 Kazinol J e 25 Moraceae Polyphénol CoV 3CL ™™ gt pL P In Vitro 585(1) Coree, Inde 153)
| 2 sa™ SARS-
v CoV-2
Broussonetia SARS-
Q(\ papyrifera CoV
. o s , MERS- | Inhibiteurs des In silico 2017 ,
87 Kazinol A " e Moraceae Polyphénol CoV 3CL ™ gt L P In Vitro 2020 Corée, Inde (86, 153)
, g»;ﬁ'\ SARS-
N . CoV-2
| . Broussonetia
. (L ~ kazinoki . SARS- | Inhibiteur de la - .
88 Kazinol T ) | ~CEw Moraceae Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Pakistan (154)
Brouséonetia SARS-
" o papyrifera CoV i g | 2017 (86, 152
Broussochalc S . MERS- Inhibiteurs des In silico . , )
89 one A s ] L rTa Moraceae Polyphénol CoV 3CL P et pL P N Vitro 3832) Corée, Inde 153)
o T e™ SARS-
v, CoV-2
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Annexe

Broussonetia SARS-
o o papyrifera CoV 2017
Broussochalc | ¢y . MERS- | Inhibiteursdes | Insilico . (86, 152,
90 one B = | g Moraceae Polyphénol CoV 3CL P et pL P N Vitro 383(1) Corée, Inde 153)
X CoV-2
_ Broussonetia SARS-
S ) papyrifera CoV
broussoflavan m ) MERS- Inhibiteurs des In silico 2017 )
91 A (L A Moraceae Polyphénol CoV 3CL P ot pL P In vitro 2020 Corée, Inde (86, 153)
) CoV-2
Agl > MCI:EOT/S- Inhibiteur de la In silico 2018
92 Silvestrol ; Meliaceae Flavagline SARS- réplication virale et In Vitro 2020 Allemagne (168, 169)
la traduction
CoV-2
Broussonetia SARS-
»” o papyrifera CoV
Apyriflavonol e , MERS- Inhibiteurs des In silico 2017 .
93 A YVQQ[ .| =, Moraceae Polyphenol CoV 3CL ™ gt pL P In Vitro 2020 Corée, Inde (86, 153)
b o 5__, a ™ SARS-
~ CoV-2
3-(3- Broussonetia SARS-
méthylbut-2- papyrifera CoV
94 | enyl)-3'4,7- o = Moraceae Polyphénol MCEOS/S' 3,'2['2!}86‘{;3%?0 Ilr::/'iltlfg 38% Corée, Inde (86, 153)
trihydroxyfla aim ™ SARS-
vane %
Eve = CoV-2
Broussonetia SARS-
4 oH o papyrifera CoV
. | , MERS- Inhibiteurs des In silico 2017 .
95 hzg;gg:;?;o i O =3 \ Moraceae Polyphénol CoV 3CL P gt pL P In Vitro 2020 Corée, Inde (86, 153)
OH 4 -
z SARS-
>~ CoV-2

90




Annexe

O o Broussonetia
S apyrifera SARS- L
Isoliquiritigén | +e OH FL = , Inhibiteurs des . .
96 ine O \ ~ Moraceae Polyphénol | CoV et 3CL P et pL P In vitro 2017 Corée (86)
I Z=, Zf\ MERS
3-propylidéne . SARS- Action sur la . .
97 ohtalide _ _ Terpene CoV-2 protéine BRD2 Inssilico 2021 Turquie (141)
HEC\F{J
Acétyle 0 , SARS- . .
. ; 141
98 isoeugénol y m _ _ Polyphénol CoV-2 _ In silico 2021 Turquie (141)
0 CH,
Alpha amyl HO .
: ; S , SARS- Action sur la - .
|
99 cmnarg:ldehy P _ _ Polyphénol CoV-2 protéine BRD2 Inssilico 2021 Turquie (141)
Alcool alpha o SARS-
100 | amylcinnamy g s - _ Polyphénol CoV-2 . In silico 2021 Turquie (141)
lique
Alpha héxyl- | ¢ )
. ; - CHy , SARS- Action sur la - .
101 cmnarg:ldehy é/«/v B _ Polyphénol | 20~ orotéine BRD? In silico 2021 Turquie (141)
Alpha H,C. CH; o SARS'
102 | isométhylion ST Tew, _ _ Terpene . In silico 2021 Turquie (141)
one CHSHS CoV-2
Eucalyptus
_globulus
- m \ SARS- - o .
103 | Alpha pinéne Corymbia Myrtaceae Terpene CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Turquie, Inde | (141, 143)
citrodora
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Annexe

Laurus nobilis

oH = Lauraceae
3
Alpha ; SARS- Inhibiteur de la o 2020 :
104 terpinéne H3C Juniperus Terpene CoV-2 | réplication virale In silico 2021 Turquie, Inde | (141, 142)
Chy ox cd_rus Cupressaceae
o s
CHs Eucalyptus
_ globulus
' Inhibiteur de la
Alpha 5 SARS- PSR - 2020 .
105 terpinéole Myrtaceae Terpéne CoV-2 réplication virale In silico 2021 Turquie, Inde | (141-143)
(Mpro)
CHy” | "CH
5 oHe
106 Sa’llcylate 0NN _ In silico 2021 Turquie (141)
d’amyle
Lauraceae
, / = SARS- | Inhibiteur de la . 2020 .
107 |  Anéthol I@“O Juniperus CoV-2 | réplication virale In silico 2021 Turquie, Inde f (141, 142)
oxycedrus
g Cupressaceae
. Sr"0H - .
108 | Anis Alcool - L _ _ _ In silico 2021 Turquie (141)
0
0
109 | Benzaldéhyde ©/LLH _ _ _ In silico 2021 Turquie (141)

92




Annexe

Alcool OH - .
110 Benzylique ©/\ _ _ _ Inssilico 2021 Turquie (141)
0
Benzoate de Action sur la - .
111 Benzyl ©)LO&© o . protéine BRD2 In silico 2021 Turquie (141)
0
Cinnamat AVAVANAN Action sur la - .
112 Benzylique ’ ‘ K;j L o protéine BRD2 In silico 2021 Turquie (141)
0
Salicylate de Action sur la - .
113 Benzyle 0 _ _ protéine BRD2 In silico 2021 Turquie (141)
OH
Laurus nobilis
Ao Lauraceae
Béta : — Action sur la
114 Caryozhyllen ‘ Juniperus protéine BRD2 In silico 2021 Turquie (141)
OC rys : Cupressaceae
115 Bét? In silico 2021 Turquie (141)
Damascénone A — — —
0
GHy Lauraceae
116 | Béta pinéne e Tperus _ In silico 2021 Turquie (141)
3 oxycedrus
HoC g Cupressaceae
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Annexe

Laurus nobilis

HsC. CHj Lauraceae
117 |  Camphre 4\& Jniperus _ In silico 2021 Turquie (141)
G 0 oxyger:{r ES Cupressaceae
118 Carvone _ _ In silico 2021 Turquie (141)
Lauraceae
Cinnamaldeh " SARS- Inhibiteur de la . 2020 .
119 yde N Juniperus CoV-2 | réplication virale In silico 2021 Turquie, Inde { (141, 142)
oxycedrus Cupressaceae
Alcool a la N Non - .
120 cinnamyle @N\ _ _ _ In silico 2021 Turquie (141)
GHs Lauraceae
AN
o g ® -
. -~ = X SARS- | Inhibiteur de laM - Turquie,
121 Citral iﬁ Juniperts Terpene CoV-2 o1 In silico 2021 Argentine (98, 141)
HiC” > CH, - ocerij_s Cupressaceae
GHa O ] Corymbia
122 | Citronellol gk F-'\ Myrtaceae Terpéne iﬁssg Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Turquie, Inde | (141, 143)
| S -
HaC CHg =
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Annexe

Sarcandra
glabra
. Chloranthaceae
- \ r - -y -
123 | Coumarine o Acanthopanax Coumarine _ In silico 2021 Turquie (141)
senticosus )
R R Araliacea
Dihydro 0
124 ST m _ _ _ Insilico | 2021 Turquie (141)
Acétate de .
dimethyl- . .
125 benzylcarbiny mll/ _ _ _ In silico 2021 Turquie (141)
le
126 Ebanol | TS 1 _ _ _ Insilico | 2021 Turquie (141)
Laurus nobilis
? - Lauraceae
: a
H,CO »|  Juniperus , Inhibiteur de la
127 Eugénol oxy?eq’rus Cupressaceae Xﬂlﬁgzgz]g:l SARS- | réplication virale In silico 2020 Turquie, Inde, 1((?731821
g S P y o CoV-2 (Mpro) et la 2021 Egypte 1’42) ’
HO protéine S
Clou de girofle
U@ Myrtaceae
0 /CH2
Acétate ) - .
128 deugényle Hac)LO _ _ Polyphénol _ Inssilico 2021 Turquie (141)
(OCH;

95




Annexe
129 Farnésol oA A " _ Terpéne In silico 2021 Turquie (141)
CHy Action sur la
. protéine BRD2 et - . 141
130 | Galaxolide Oft@i}cm _ la protéase In silico 2021 Turquie (141)
Hye O principale Mpro
CH
’ Lauraceae
S
131 Géraniol — = Terpene _ In silico 2021 Turquie (141)
| Juniperus
HiC” CHy O C? rys Cupressaceae
0
Acétate de A \ o .
132 . CHy  CHy 0" “CH Terpene In silico 2021 Turquie 141
geranyl " W g — — p — q (141)
Hydroxycitro A . .
133 nellal o _ _ In silico 2021 Turquie (141)
HC,o SN
134 | Iso-eugénol ' m _ Polyphénol _ In silico 2021 Turquie (141)
HO
Cﬂz \
N/ \
135 Lilial HCT“‘\ VAN _ _ Terpéne _ In silico 2021 Turquie (141)
/N
Laurus nobilis Inhibiteur de la o inde. | (98113,
136 | Limonéne Lauraceae Terpéne SARS- réplication virale | Insilico 2020 Turquie, Inde, 141-143)
: CoV-2 2021 Argentine
A~ (Mpro)
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Annexe

Juniperus
oxyqeq_rgg Cupressaceae
Withania
sommfera Solanaceae
\.,‘\\; %
Eucalyptus
gIobqus
- Myrtaceae
Corymbia y
citrodora
Laurus nAobiIis
OH T s
Lauraceae
. | : . \ SARS- | Inhibiteur de Ia . 2020 .
137 Linalol Juniperus Terpene Cov-2 | réplication virale In silico 2021 Turquie, Inde | (141, 142)
Cupressaceae
Lauraceae
Acétate de : . - .
_ : 141
138 linalyle Juniperus Terpéne _ In silico 2021 Turquie (141)
rys Cupressaceae
Action sur la
RS 7=
139 Lyral OH 0 _ _ Terpéne pro':elne B,RD2 et In silico 2021 Turquie (141)
a protéase

principale Mpro
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Annexe

140 Majantol _ _ Terpéne _ In silico 2021 Turquie (141)
Laurus nobilis
CHs e
v Lauraceae
= Inhibiteur de la .
: . SARS- s : . 2020 Turquie, Inde, | (98, 141,
141 Menthol Juniperus Terpene CoV/-2 réplication virale | Insilico 2021 Argentine 142)
. Of oxycedrus (Mpro)
: Al Cupressaceae
Salicylate d i
142 | S*Icyate de o™ _ _ Polyphénol _ In silico 2021 Turquie (141)
méthyle on
o H
143 Sallcxgzldehy &OH . _ Polyphénol _ In silico 2021 Turquie (141)
\ Tinospora crispa
47— . R SARS- Inhibiteur de la - 2020 Bangladesh,
144 Santalol Q" e m Menispermaceae Terpéne CoV-2 Mpro In silico 2021 Turquie (141, 160)
OH #
\ Tinospora crispa
145 _San,ta!oIAE- 1 m Menispermaceae Terpéne SARS- Inhibiteur de la In silico 2020 Bangladesh (160)
cis, épi-béta- = ‘ CoV-2 Mpro
e Action sur la
146 Sclaréol e _ _ Terpéne protéase principale | In silico 2021 Turquie (141)
e o Mpro
CHy | Lau bilis
147 | Terpinoléne HC Lauraceae Terpéne _ In silico 2021 Turquie (141)
3
4
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Annexe

Juniperus
oxyce({r9§ Cupressaceae
- ) - - 2020 .
148 | Vanilline o _ _ Polyphénol Inhibiteur du RdRp | In silico 2021 Inde, Turquie | (54, 141)
Action sur la
149 Vertofix _ Terpene protéase principale | Insilico 2021 Turquie (141)
Mpro
Action sur la .
e . Turquie, Inde, | (66, 141
e \ SARS- protéine BRD2, In silico 2020 A ' ’ '
150 | Artémisinine Asteraceae Terpene CoV-2 | Inhibiteur de Nspl | In vitro 2021 Chine, !Etats- 144, 145,
PR Unis 164)
et de la réplication
Action sur la
protéine BRD2 et
Lo . SARS- la Mpro, - .
151 | Nigellidine Renunculaceae Alcaloide CoV-2 Inhibiteurs de In silico 2021 Turquie, Inde | (141, 170)
I’ACE 2 et la
protéine S
Interaction de la
protéine S avec la
GRP78, Diminuer
Sé‘s\?_ d’ir!?ls Erc;etlirsn . Turquie, Brésil, | (5354,
Curcumine MERS- | les iytokain:s 1 Insilico 2007 Chine, Inde, | 63, 64, 66,
152 | (diferuloylmé zingiberaceae | Polyphénol ’ In vitro 2020 Egypte, 72, 85, 91,
CoV Augmenter le . .
thane) In vivo 2021 Thailande, Iran,| 99, 114-
SARS- nombre des Corée Taiwan '
CoV-2 cellules T ’ 117)
rég,Inhibiteur de
3CLpro, I'ACE2,
RdRp
OH HO
. Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la - .
N/
153 | Dicoumarol O o _ _ (Coumarine) | Cov-2 protéine S In silico 2021 Argentine (98)
00
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Annexe

Withania
somnifera

Interaction avec
I’ecto-domaine de

154 | Withaférine | (D ) Solanaceas Terpene | SARS- pointe, Liaison | | .. 2020 Bangladesh, | (88,113,
A *i[vl \\< 54 CoV-2 | avec TMPRSS2 et 2021 Inde 163)
B L GRP78, Inhibiteur
de Mpro
Inhibition de
o I’infection _pgr.le _
. () Polyphénol | MoR> | MERS, '”tr?'.b'“on silico | 2017 [ TU9S | (53 54
155 | Resvératrol O Plusieurs plantes o ( Stilbenoide SACI):{S  J€s proteines In vitro 2020 alwan, L.hine, 81, 139,
) - | virales, protéine S, 1N Vivo 2021 Inde, Fr’ance, 140)
o CoV-2 Mpro, RdRp, Corée
réduire des
cytokines
Centella asiatica Interaction avec la
protéase
i T | principale, la
156 A?igtlidqeue . J 11313,7‘:" Apiaceae Terpéne ?:'2‘5_52 pr;ﬁ?,mg NdeNI;aison 383(1) Banlgrll?jcéesh, (52, 88)
Pos po,
) I'ecto-domaine de
pointe et Nsp 15
Withania Inhibiteur
somnifera I'interaction entre
157 Z\Zi_t%ir:r)g _2h Solanaceae Terpéne (S:,g\\ljsz le récepteur In silico 2021 Inde (163)
NN hACE2 et le RBD
de la protéine S
Withania Inhibiteur
somnifera I'interaction entre
158 vﬂhzzadr:ﬁza b Solanaceae Terpéne ?:’:;‘582 le récepteur In silico 2021 Inde (163)
WS hACE2 et le RBD
de la protéine S
17-hydroxy- Withgnia ) Inhib_iteur
27-deoxy- somnifera ‘ SARS- I mterapnon entre N
159 q 3 Solanaceae Terpene le récepteur In silico 2021 Inde (163)
eoxy T COV-2 | L ACE2 et le RBD
withaférine A ) sl

de la protéine S
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Annexe

Withania Inhibiteur
. . somnifera I'interaction entre
160 W'th?;o“de 3 Solanaceae Terpéne 2'2‘532 le récepteur In silico 2021 Inde (163)
NS hACE?2 et le RBD
de la protéine S
Withania Inhibiteur
somnifera I'interaction entre
161 wzizr;:r)]/glri%)éyB _h Solanaceae Terpéne 2'2‘532 le récepteur In silico 2021 Inde (163)
W hACEZ2 et le RBD
de la protéine S
Withania Inhibiteur
. . L somnifera _ | linteraction entre
162 Wlth;nollde o N b Solanaceae Terpéne %g\\F;SZ le récepteur In silico 2021 Inde (163)
Y NN hACE2 et le RBD
e de la protéine S
N Withania
Withanoside Jfiee somnifera . SARS- | Inhibiteurs de la .
163 VI s i N Solanaceae Terpéne CoV/-2 protéine S In silico 2021 Inde (171)
BioGic0 ‘\\5‘ i
r Withania
Withanoside somnifera X SARS- | Inhibiteurs de la .
164 Y, ~h Solanaceae Terpéne CoV/-2 protéine S In silico 2021 Inde (171)
\‘\\-‘; g 3
Withania Inhibiteur
somnifera I'interaction entre
. _ X SARS- le récepteur -
165 | Withanone 7)) !l \\\ } Solanaceae Terpéne cov-2 | hACE2 et Ie RBD In silico 2021 Inde (92, 163)
st SRR de la protéine S,
Mpro
Withania Inhibiteur
27- somnifera SARS- I'interaction entre
166 | déoxywithafe Y Solanaceae Terpéne CoV/-2 le récepteur In silico 2021 Inde (163)
frin A N hACE2 et le RBD
> .
de la protéine S
0 i . . .
’\O ngggiits'iss SARS- | Inhibe le NF-kB et | In silico 2020 Floride,Inde, | (52,98,
167 | Berbérine mo T - Renunculaceae Alcaloide CoV MAPK(cytokine) In vitro 2021 Argentine, 109, 128-
SARS- CASP et In vivo Etats-Unis, 131)
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Annexe

Berberis vulgaris CoV-2 BAX(dommage Chine,
Berberidaceae tls§qla|re), Netherlands
Inhibiteur de
Mpro,
Coptis chinensis Nspl15,protéine S,
»’“‘ Renoncul agit sur le stade
*’§% enonctifaceae tardif du cycle
* e viral, réduit
Berberis I'inflammation
Berberidaceae
: s Papaveraceae
Andrographis
~0 , panculta Acanthaceae
B
HO"\/S0 -7 .
S/L Eurycoma SARS-
Andrographol 2 harmandiana . A CoV Inhibiteur des In silico 2020 Thailande, (114, 146-
168 ide v . : Simaroubaceae Terpene SARS- PLpro et Mpro In vitro 2021 Inde, Taiwan 149)
CoV-2
0 /'}H Sophora
HO f!‘a?sn Fabaceae
(*)- B0 O fj“° Polyphénol | SRAS- Inhibiteur de In silico .
169 Eriodicyol e Ephedraceae (Flavonoide) | CoV-2 I’ACE2, 3CLpro In vitro 2020 Chine (67,83)
- o 3 Interaction de la
Homoeriodict| ., . [ Polyphénol | SARS- . -
170 yol ~ _ _ (Flavonoide) | Cov-2 protéine S avec la | Insilico 2020 Maroc (72)

GRP78
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Annexe

o Citron
Eriodictyol-7- ' W Polyphénol | SARS- | Inhibiteurs de la L
71| rutinoside ‘. Rutaceae (Flavonoide) | Cov-2 RdRp in silico 2020 Inde (82)
’ } S
oo Interaction de la
oH protéine S avec la (54, 57
172 Isorhamnetin | ., O Polyphénol | SARS- | GRP78, Inhibiteur | Insilico 2020 Maroc, Chine, 60 6,7 7’2
e Py — — (Flavonoide) | CoV-2 de la In vitro 2021 Inde, Chili 8’7 9’4) ’
11 oH 3CLpro,RdRp et :
I’ACE2
Protostémoni . SARS- .
173 ne _ _ Alcaloide CoV-2 _ In silico 2020 Maroc (72)
Bloque la
Thapsigargin SARS- | production de la .
174 o _ _ CoV-2 descendance In vivo 2021 RU 172)
SARS-CoV-2
Algue rouge
Sulfoquinovo ! SARS-
i igarti ipi ili 173
175 syldzc(:))l/églyc Glgartlna Cioarina onella Gigartinaceae | Glycolipide CoV-2 _ In silico 2021 Inde (173)
) ) Algue rouge
176 | D-galaciose. Polysacchari - SARS- {  Inhibiteur de {1 Gico | 2021 Inde (173)
g . de sulfaté CoV-2 3CLpro
2-sulfate .
Algue rouge
a- Polysacchari | SARS- Inhibiteur de -
L7 carraghénane ! de sulfaté CoV-2 3CLpro In silico 2021 Inde (173)
Algue rouge Inhibiteur de
A- Polysacchari | SARS- 3CLpro -
178 carraghénane ! de sulfaté CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
protéine S
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Annexe

. Algue rouge Inhibiteur de
) o F 3 Polysacchari | SARS- 3CLpro .
179 | Fucoidane s desulfate | Cov-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
’ protéine S
) Algue rouge
K- &8 3 Polysacchari | SARS- Inhibiteur de .
180 carraghénane de sulfaté CoV-2 3CLpro In silico 2021 Inde (173)
y j g l ‘Algue brune Inhibiteur de
. RERY @ Polysacchari | SARS- 3CLpro .
181 | Alginate .o@% OHOU&HO dosulfats | cove | inhibiteurdeta | "M silico 2021 Inde (173)
N protéine S
Polysacchari Inhibiteur de
e o SARS- 3CLpro -
182 | B-glucane i E de non CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
A sulfaté -
i protéine S
i Algue rouge Inhibiteur de
S = Polysacchari | SARS- 3CLpro .
183 | p-galactane o o covo | inhibiteurdeta | "M silico 2021 Inde (173)
5 protéine S
Cf Inhibiteur de
B-(1-3)- T Polysacchari | SARS- 3CLpro - 17
184 galactotriose | -~ ff - de CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
" protéine S
kL Inhibiteur de
. s A Polysacchari | SARS- 3CLpro - 17
185 | Galactobiose ~y _ de CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
T protéine S
.l Inhibiteur de
B-(1-6)- Y Polysacchari | SARS- 3CLpro - 17
186 galactotriose Ihi? - de CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
ST protéine S
Inhibiteur de
. Polysacchari | SARS- 3CLpro -
187 | DialphaGal _ de CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
protéine S

104




Annexe

J/?:L Ecklonia cava Polyphénol SARS- Inhibiteur de
G (algue brune) N .| CoVv 3CLpro In silico 2013 .
188 Eckol o )\ J/O\f}\l b Laminariaceae (phlorr]())tanm SARS- | Innibiteur de la N Vitro 2021 Corée, Inde | (173, 174)
1™ CoV-2 protéine S
OH HO Inhibiteur de
. = =\ Polyphénol | SARS- 3CLpro .
189 Difucol Ho— ), /-OH - - (Tanin) CoV-2 Inhibiteur de la In siico 2021 Inde (173)
OH HO protéine S
on b0 Inhibiteur de
. heodides Polyphénol | SARS- 3CLpro .
190 Trifucol TQT . _ (Tanin) CoV-2 Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (173)
protéine S
_ Ecklonia cava Polyphénol
191 Dieckol - I (falgue 9‘99?2 Laminariaceae | (phlorotanin SARS- Inhibiteurs de 'f‘ VIt[I’_O et 2013 Corée (174)
4 ) CoV 3CL pro in silico
KEE:'kI.or-liz;\ éé;a )
. H H Polyphénol -
Phloroglucino O‘Q/o (algue brune) - - | SARS- Inhibiteurs de . .
192 | g Laminariaceae (phlor)otanm CoV 3CL pro In silico 2013 Corée (174)
OH
T Ecklonia cava polyphénol
Triphlorétol PN (algue brune) L . SARS- Inhibiteur de In vitro et .
193 A oS o P Laminariaceae (phlor)otanm CoV 3CL pro in silico 2013 Corée (174)
E‘(\:'I-<.Ithie“1 cé;a ;
L Xy Polyphénol _ )
™ Dioxinodéhy [ A ,(E!_QE‘Q t_’,r.yn?z Laminariaceae | (phlorotanin SARS- Inhibiteur de In vitro et 2013 Corée (174)
droeckol CoV 3CL pro in silico
oy \E“(‘:'I.dro_hieyx cé;a )
@ Polyphénol . .
) b (algue brune) - . SARS- Inhibiteur de In vitro et .
195 | 2-phloroeckol & Lj;,j\ ) s S Laminariaceae (phlor)otanm CoV 3CL pro in silico 2013 Corée (174)
g Ecklonia cava Polyphénol - .
196 I Bedemn (falgue 9(99_(1) Laminariaceae | (phlorotanin SARS- Inhibiteurs de ] In vitro et 2013 Corée (174)
phloroeckol ‘Q” ) CoV 3CL pro in silico
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Annexe

M Ecklonia cava )
. J Polyphénol I .
Fucodiphloro oS (algue brune) . .| SARS- Inhibiteurs de | In vitro et ;
197 ethol G ﬂﬁmw D R g Laminariaceae (phlor)otanm CoV 3CL pro in silico 2013 Corée (174)
el E;:'kl‘c;hié céva ,
0 Polyphénol - .
Phlorofucofur spbym (algue brune) —— .| SARS- Inhibiteurs de In vitro et .
198 [ ockol A ~ 5[ il Laminariaceae (phlor)otanln Cov 3CL pro in silico 2013 Corée (174)
i Carica papaya Inhibiteur de . Inde, (51, 53,
cide =, B . SARS- . In silico 2020 L
199 ferulique Caricaceae CoV/-2 protéine M, RdRp, In Vitro 2021 Indonésie, 54, 57,
a Mpro Chili, Corée 112)
Tinospora
N-trans- i . i -
200 féruloyl- o N VL;PQJ,Q!fOI'a Menispermaceae ?:ﬁ\F;SZ Inh|b|$|eurrode la in silico 2021 Inde (175)
tyramine o 7oA P
N-trans- Tinospora
feruloyl- cordifolia : SARS- | Inhibiteur de la P,
201 tyramine- - s i Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2021 Inde (175)
diacetate
Yzygium
e aromaticum
Cryptomisrin | E; . SARS- Inhibiteur de o
202 o o F'- _- Crypiolepis Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
)’ sanguinolenta
et
J Cryptolepis SARS-
/‘—‘}'H'N“I"ﬂﬂ sanguinolenta CoV Inhibiteur de
Cryptospirolé oo | Apocynaceae , MERS- Mpro, RdRp, . 2020 | (137, 157-
208 pine I%f} /jﬁ Periplocaceae Alcaloide CoV | protéine S, ACE2, In silico 2021 Ghana, Nigéria 159)
cr ™ g SARS- TMPRSS2
- ; CoV-2
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Cryptolepis SARS-
sanguinolenta CoV Inhibiteur de
Cryptoquindo il Apocynaceae , MERS- Mpro, RdRp, . 2020 | (137,157,
204 line % Periplocaceae Alcaloide CoV protéine S, In silico 2022 Ghana, Nigeria 158)
SARS- TMPRSS3
CoV-2
Biscryptolépi - s;rgﬁitr?clieleprﬁa SARS- Inhibiteur de - Lo
205 ne -l Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp et In silico 2020 Ghana, Nigéria | (157, 158)
s I'ACE2
-
Cryptolepis
Cryptolépicar sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de -
206 boline : s Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
s
11- Cryptolepis
sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de -
207 | Isopropylcryp o Apocynaceae Alcaloide i In silico 2020 Ghana (157)
tolépine === CoV-2 Mpro, RdRp
et
Cryptolepis
Cryptoheptin sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de - 2020 L
208 A sy Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp Inssilico 2021 Ghana, Nigéria | (137, 157)
Cryptolepis
Hydroxycrypt sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de - 2020 L
209 olépine s Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp Insilico 2021 Ghana, Nigéria | (137, 157)
Cryptolepis
Cryptolépino | - sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de -
210 ne ! ey o Apocynaceae Alcaloide CoV/-2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
Cryptolepis
Néocryptolép B _sanguinolenta . SARS- Inhibiteur de .
211 ine s}a@% Apocynaceae Alcaloide CoV2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
Cryptolep_is
Isocryptolépi | 7~ sanguinolenta N SARS- Inhibiteur de - 2020 . .| (137, 157-
212 ne CM{D s Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2021 Ghana, Nigéria 159)
-
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e Cryptolepis
: : Sy sanguinolenta - SARS- Inhibiteur de -
213 | Quindoline | )y N,vJ s Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
H =
Cryptolepis
-~ - sanguinolenta - SARS- Inhibiteur de - 157
214 | Cryptolépine 4 S Apocynaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2020 Ghana (157)
H ©
—Ce] ) SARS- | Inhibiteur de la
215 | Artéméther H%‘r’w _ _ Alcaloide Cov-2 | réplication virale In vitro 2020 Chine (144)
O.
. —oool] . SARS- | Inhibiteur de la . .
216 | Artésunate s ;- g/ K _ _ Alcaloide Cov-2 | réplication virale In vitro 2020 Chine (144)
217 Dlhyqrgartem HEC—(;-\O‘" - f1 _ _ Alcaloide SARS- !nh_lbltgur d? la In vitro 2020 Chine (144)
isinine H by " CoV-2 | réplication virale
Acide Lo . SARS- | Inhibiteur de la . .
218 artémisinique L — — Alcaloide CoV-2 | réplication virale In vitro 2020 Chine (144)
| sARs- | Inhibiteur de Ia . .
219 Arteether Wl T _ _ Alcaloide Cov-2 | réplication virale In vitro 2020 Chine (144)
o SARS- Inhibiteur de la
220 | Luméfantrine | «—£ _ — Alcaloide | ~ \,>» | production des In vitro 2020 Chine (144)
protéines virales
. Inhibiteur de la
221 Arteannuine = < _ _ Alcaloide SARS- production des In vitro 2020 Chine (144)
B N CoV-2 . .
d protéines virales
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- ) .
- ST1 . SARS- | Inhibiteur de la . .
222 | Artemisone | ~; » _ _ Alcaloide Cov-2 | réplication virale In vitro 2020 Chine (144)
Tripterygium
5 wilfordii SARS-
Se'Som : CoV | Inhibiteur dePLpro 2010
) kr) . MERS- et de 3CLpro, Insilico , L (96, 161,
223 Célastrol o X{‘ ~ Tripterygium Celastraceae Terpéne CoVv | Piéger les radicaux | In vitro 2020 Corée, Brésil 162)
> 2021
HO™ S regelii SARS- superoxydes
CoV-2
Scutellaria
Baicalensis .
= *;?,‘ . Lamiaceae
o oH s -
o A OH Withania SARS- Inhibiteur de (23, 85
o O Ay somnifera Polyphénol | CoV Mpro, In silico 2004 Chine, Inde o
224 Baicaline b o O g Solanaceae (Flavonoide) | SARS- I’Endoribonucléase In vitro 2020 E ! te ' 90, 95,
9§ NS et de la protéine 2021 9yp 104, 113)
" Cov-2 de pointe
oo Rosmarinus
officinalis Lamiaceae
SARS-
MCEOIQ/S- Inhibiteur des
225| VitamineC | Malpighiaceae CoV protéines In silico 2020 Chine (99, 103)
SARS- inflammatoires
CoV-2
N Calophyllum
. ' L lanigerum Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la .
226 | Calanolide A o ko ey = Calophyllaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
- ~OoH
Calophyllum
xS Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
. . . L 17
227 | Inophyllum A Calophyllaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)

109




Annexe

Calophyllum
Cordatolide gV cordato- Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
228 A o B oblst)ngum. Calophyllaceae (coumarine) | CoV-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
==
Zanthoxylum
- schinifolium Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la .
e ——r— . , .. 17
229 | Collinin SR N Rutaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale | "™ i€ 2021 Inde (176)
) Marila
Lj (fH [ - 7 _ .y =
AL pluricostata Polyphénol | SARS Inhibiteur de la -
230 Mesuol """"J‘,'I: ko e Calophyllaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
I _f % :
i Marila
l pluricostata Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
231 Isomesuol T e {;:; Calophyllaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
1 Lomatium
232 | Suksdorfin suksdorfu Apiaceae Polyphe.nol SARS- '“‘?'b"euf dg la In silico 2021 Inde (176)
" (coumarine) | CoV-2 | protéase principale
. ° o Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
233 Pteryxin 64 ? - - (coumarine) | CoV-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
L Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de |
. s olyphéno - nhibiteur de la -
234 | Rutamarine ps Rutaceae (coumarine) | Cov-2 | protéase principale In silico 2021 Inde (176)
T ) Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
235 |  Séséline 7 _ _ (coumarine) | Cov-2 | protéase principale Insilico 2021 Inde (176)
Prangos -
SNZEN - . . i Inhibiteur de la
236 | Psoraléne / | P tthlmganlca Apiaceae (Zggrggmzl) ?:'3‘582 protéase principale | Insilico 3832 Inde (52, 177)
0 0" o et Nsp 15
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Ferula sumbul

&=

237

Bergapténe

Prangos
tschimganica

b

Ferula sumbul

=

Apiaceae

Polyphénol
(coumarine)

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
protéase principale

In silico

2020

Inde

177)

238

Imperatorine

Prangos

Ferula sumbul

&=

Apiaceae

Polyphénol
(coumarine)

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
protéase principale

In silico

2020

Inde

(177)

239

Héraclénine

=}
o

Prangos
tschimganica

R = -
b S

Ferula sumbul

=

Apiaceae

Polyphénol
(coumarine)

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
protéase principale

In silico

2020

Inde

177)

240

Héraclénol

/
N

Prangos
tschimganica

Ferula sumbul

&

Apiaceae

Polyphénol
(coumarine)

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
protéase principale

In silico

2020

Inde

a77)
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Prangos
tschimganica

. = - . Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
3 . ) L 177
241 Saxaline Ferula sumbul Apiaceae (coumarine) | CoV-2 | protéase principale In silico 2020 Inde (277
07 “o ) qy‘
Prangos
}O tschimganica
j/ s , Inhibiteur de la
242 Oxyp_eucedan 0 — Apiaceae Polyphe.nol SARS- protéase principale | In silico 2020 Inde a77)
ine Ferula sumbul (coumarine) | CoV-2
f , PLpro
&
0”7 ™o q'(
L S | Toddalia asiatica
Toddacouma P Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la - 2020 .
243 quinone Rutaceae (coumarine) | CoV-2 | protéase principale In silico 2021 Inde, Pakistan { (154, 177)
244 | Esculétine Asteraceae Polyphe.nol SARS- '“‘?'b"euf dg la In silico 2020 Inde a77)
(coumarine) | CoV-2 | protéase principale
CH Poaceae
. LN Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la -
245 Esculine H’ovkro ‘\ \ [Marron d'inde (coumarine) | Cov-2 Nspl In silico 2020 Inde (106)
LR - Sapindaceae
Ay
g "o o Paulownia
246 | Tomentine A LKA tomentosa Scrophulariaceae Polyphep ol 1 SARS- '”‘?'b'teuf dg la In vitro 2013 Corée (178)
L, = (Flavonoide) | CoV | protéase principale

e T
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. g Paulownia
247 | Tomentines | A1 o tomentosa Scrophulariaceae Polyphe_rj ol | SARS- '“*?'b'te“f de. la In vitro 2013 Corée (178)
L e (Flavonoide) | CoV | protéase principale
g o g Paulownia
248 | Tomentinec | .- ‘IH‘ : tomentOfa Scrophulariaceae | Flavonoide SQOR\? i prlorlcggzgepur:r?cﬁplgle In vitro 2013 Corée (178)
L, a0
" g Paulownia
. NGO tomentosa . Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la . . 17
249 | Tomentine D 7 L g Scrophulariaceae (Flavonoide) | Cov | protéase principale In vitro 2013 Coree (178)
w2 Moy Paulownia
- O tomentosa . Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la : .
250 | Tomentine E ) H\[l R Scrophulariaceae (Flavonoide) | Cov | protéase principale In vitro 2013 Corée (178)
3.0- " Paulownia
. . “ tomentosa . Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la . .
251 methy:)l:jlplac s Scrophulariaceae (Flavonoide) | Cov | protéase principale In vitro 2013 Corée (178)
4-0- | Paulownia -
252 | méthyldiplac | - ‘[”]T‘“t tomentos Scrophulariaceae Polyphenol | SARS- | Inhibiteur de la In vitro 2013 Corée (178)
ol A =" (Flavonoide) | CoV | protéase principale
3.0- CVRL Paulownia
, . SO tomentosa . Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la . .
253 | méthyldiplac ) H\l o Scrophulariaceae (Flavonoide) | Cov | protéase principale In vitro 2013 Corée (178)
one I >
1 "R Paulownia
. il “[}[,“/\‘ tomentosa . Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la . . 17
254 | Diplacone C]\lnn e Scrophulariaceae (Flavonoide) | Cov | protéase principale In vitro 2013 Corée (178)
40 | Psoralea MERS-
T I 'PRT .
255 | méthylbavacc _[‘g ! ryhfg% Fabaceae S%{\g prIantE:;gepur:r?;p:gle In silico 2021 Inde (152)
ol ot -
halcone M = i CoV-2
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B Psoralea MERS-
. Ll corylifolia CoV Inhibiteur de la .
[ - b , L 152
256 | Corylifol A ) L. “;:“A Fabaceae SARS- | protéase principale In silico 2021 Inde (152)
v CoV-2
Juniperu
l o formosana}ﬂ Cupressaceae SARS-
OH : CoV
Cedrane-3- | s . MERS- [ Inhibiteur dePLpro . 2007 - .
257 8.12-diol B Terpene CoV et de 3CLpro In vitro 2021 Brésil, Taiwan | (96, 115)
i japonica . SARS-
CHyOH P Taxodiaceae CoV-2
,ﬂ"“ z "
Juniperus
””195""”‘1 Cupressaceae
Cryptomeria Sé‘s\?'
258 _Cadinol j_pica — Taxodiaceae Terpéne MERS- | Inhibiteur dePLpro In vitro 2007 Brésil. Taiwan | (96. 115
ol : £ = P Cov | etde3CLpro v 2022 Il Talwan | (96, 115)
H Chamaecyparis ?:ﬁ\F;SS
’/i\ obtusa var.
formo_s/gna Cupressaceae
Junipefus A
formosana SARS-
7p- : Cupressaceae CoV
hydroxydésox | | || e \ MERS- | Inhibiteur dePLpro . 2007 T
259 y- \O —Cryptomeria Terpene CoV et de 3CLpro In vitro 2021 Brésil, Taiwan | (96, 115)
cryptojaponol | /7 oA japonica . SARS-
- Taxodiaceae CoV-2
X Cryptomeria
260 Cryptojapono JA - !ppnlca Cupressaceae Terpénes SARS- Inh[blt_lon_de la In vitro 2007 Taiwan (115)
I P el CoV réplication
/oH °
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Juniperus
formosana SARS-
o | Cupressaceae CoV
. S . MERS- | Inhibiteur dePLpro . 2007 - .
- —— 11
261 | Forskoline | .z«..OH--\O.n. Cryptomeria Terpene CoV et de 3CLpro In vitro 2021 Brésil, Taiwan | (96, 115)
/\ B wA2ROTCE Taxodiaceae SARS-
H ié% 2 CoV-2
Juniperus
formosana Cupressaceae
0 S e }
i Cryptomeria SARS
Acide japonica Taxodiaceae MCI:EOIQ/S- Inhibiteur dePLpro 2007
262 [ i solidique ~A o Terpéne Cov et de 3CLpro In vitro S0pp | Brésil, Taiwan | (96, 115)
C/ Cmais ?:':;‘583
Hz obtusa var.
formoizina Cupressaceae
Ohe Juniperus
3B,12- formosan Cupressaceae SéoR\f'
Diacetoxyabi (0 : L
e 5 MERS- | Inhibiteur dePLpro . 2007 - y
- P a-. - 11
263 6 Se;i - AL Cryptomeria Terpéne CoV et de 3CLpro In vitro 2021 Brésil, Taiwan | (96, 115)
AN Y japonica . SARS-
tétraéne p - Taxodiaceae CoV-2
)\ e
i e e
Juniperus
formosana SARS-
J — Cupressaceae Cov
Déhydroabiet 5 MERS- | Inhibiteur dePLpro . 2007 - y
11
264 a-7-one Terpene CoV et de 3CLpro In vitro 2022 Brésil, Taiwan | (96, 115)
Ny . SARS-
/- 0 Taxodiaceae CoV-3
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Chamaecyparis

obtusa var.
formos//a}pa Cupressaceae
Taxaceae SARS-
Cov 2007
265 | Ferruginol Terpéne MERS- | Inhibiteur dePLpro In vitro 2010 Brésil, Taiwan, | (96, 115,
g P CoV et de 3CLpro Corée 121)
obtusa var. SARS- 2021
formo§zpa Cupressaceae CoV-2
266 | h drc}fy;ferru Taxaceae Terpéne SARS- Inhibiteur de fa I vitro et 2010 Corée (121)
y ginol P CoV 3CL pro In silico
18- \ SARS- Inhibiteur de la | In vitro et .
267 oxoferruginol Taxaceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Corée (121)
O -acétyl-18- - .
\ SARS- Inhibiteur de la | In vitro et ,
268 | hydroxyferru s _ Taxaceae Terpene Cov 3CL pro In silico 2010 Corée (121)
gInOI HOL e T 4_,
| Tripterygium SARS-
A regelli CoV -
. A - \ MERs- | 'mhibiteurde |0 Giio | 2010 o
269 | lguestérine 0N s e b e Celastraceae Terpéne PLpro et de - Brésil, Corée | (96, 162)
S i X CoV In vitro 2021
QN 3CLpro
HOTY T - SARS-
h ) CoV-2
o | Che;)Taecyparls
) obtusa var. -
270 Sugiol formosana Cupressaceae Terpéne SARS- Inh|’b|t_|on_de la In vitro 2007 Taiwan (115)
722 CoV réplication
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) Chamaecyparis
- - o]
hydE;r;)f)E:biet A obtusa var. SARS- | Inhibition de Ia
NPy : o [ i
271 a-9(11),13- | [T o formoszfma . Cupressaceae Terpéne CoV réplication In vitro 2007 Taiwan (115)
dien-12-one | /7
s Chamacyparis
6,7- O obtusa var. o
A ol \ SARS- Inhibition de la . .
272 | déhydroroyle ( } Yo formosana Cupressaceae Terpéne CoV réplication In vitro 2007 Taiwan (115)
anone N == <
/N
Chamacyparis
o O o | obtusavar Polyphénol | SARS- |  Inhibition de Ia
- - - \_\ p - : - . - -
273 | Hinokinine | | . J—_,:/ formosz?ma Cupressaceae (Lignane) CoV réplication In vitro 2007 Taiwan (115)
L R SARS- Inhibiteur de la | In vitro et .
274 Hinokiol Taxaceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Corée (121)
PN § Chamaecyparis
T [ obtusa var. ) I
- o - Polyphénol | SARS- Inhibition de la . .
275 Savinine formosz?ma . Cupressaceae (Lignane) CoV réplication In vitro 2007 Taiwan (115)
Déhydroabiét - .
X SARS- Inhibiteur de la | In vitro et .
276 aFe de Taxaceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Corée (121)
méthyle
Isopimaric \ SARS- Inhibiteur de la | In vitro et .
21t acide Taxaceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Coree (121)
. A SARS- Inhibiteur de la In vitro et .
278 Kayadiol Taxaceae Terpéne Cov 3CL pro In silico 2010 Corée (121)
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Tripterygium

S oM
e PO regelii . SARS- Inhibiteur de la | In vitro et ,
279 | Pristimerine s "/Ivﬁ _ Celastraceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Corée (162)
fj\fo Tripterygium
o : regelii . SARS- Inhibiteur de la | In vitro et .
280 | Tingénone Celastraceae Terpene CoV 3CL pro In silico 2010 Corée (162)
SARS-
CoV -
: Inhibiteur de - 2012 s
281 Tanshinone Lamiaceae Terpéne MERS- PLpro et de In SI_|ICO 2020 Brésil, Egypte, (85, 96,
1A CoV 3CLoro In vitro 2021 Corée 155, 156)
SARS- P
CoV-2
SARS-
CoV I
. Inhibiteur de - 2012
282 Tanshinone Lamiaceae Terpene MERS- PLpro et de In S'.“CO 2020 Brésil, Corée (96, 155,
1B CoV 3CLDro In vitro 2021 156)
SARS- P
CoV-2
SARS- -
Inhibiteur de . -
. . X CoV In silico 2012 Brésil, Egypte, | (85, 155,
283 | Tanshinone | Lamiaceae Terpene SARS- PLpro et de N Vitro 2020 Corée 156)
3CLpro
‘ CoV-2
o R Salvia
Méthyl gs: miltiorrhiza . \ SARS- Inhibiteurs des . .
284 tanshinonate | . (I et Lamiaceae Terpene CoV | 3CL pro et PL pro In vitro 2012 Corée (155)
0 SARS-
Cryptotanshin E . . CoV Inhibiteurs des In silico 2012 .
285 one .O‘ J Lamiaceae Terpeéne SARS- | 3CL proet PL pro | In vitro 2020 Corée, Egypte | (85, 155)
CoV-2
o8 Salvia
Dihydrotansh miltiorrhiza : \ SARS- Inhibiteurs des . .
286 inone | OO‘] o : - Lamiaceae Terpene CoV | 3CL proet PL pro In vitro 2012 Corée (155)
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Salvia
Isotanshinone miltiorrhiza . R SARS- | Inhibiteur de CL - .
287 HA S et Lamiaceae Terpéne CoV-2 oro in silico 2020 Brazil (156)
Salvia sp
Tanshinlacton he® N . . SARS- | Inhibiteur de CL A .
288 o , Lamiaceae Terpéne CoV-2 oro in silico 2020 Brazil (156)
2
Salvia
Isocryptotans miltiorrhiza . . SARS- | Inhibiteur de CL - . 1
289 hinone =72 f,‘ Lamiaceae Terpéne CoV-2 oro in silico 2020 Brazil (156)
Salvia
Tanshinketola miltiorrhiza . R SARS- | Inhibiteur de CL - .
290 ctone St Lamiaceae Terpéne CoV-2 oro in silico 2020 Brazil (156)
30 Salvia
291 | hydroxytansh mlltlorrhlz Lamiaceae Terpene SARS- | Inhibiteur de CL in silico 2020 Brazil (156)
. ] CoV-2 pro
inone 1A
Neotanshinla . R SARS- | Inhibiteur de CL - .
292 ctone Lamiaceae Terpéne CoV/-2 pro in silico 2020 Brazil (156)
Salvia
. . X SARS- | Inhibiteur de CL A .
293 | Tanshinol A Lamiaceae Terpéne CoV/-2 pro in silico 2020 Brazil (156)
294 | Tanshinol B Lamiaceae Terpéne SARS- | Inhibiteur de CL in silico 2020 Brazil (156)
CoV-2 pro
Nortanshinon . . SARS- | Inhibiteur de CL - .
295 e Lamiaceae Terpéne CoV-2 oro in silico 2020 Brazil (156)
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Salvia glutinosa

Isotanshinone LM . . SARS- | InhibiteurdeCL | . .. .
296 | \O .. Lamiaceae Terpéne CoV/-2 pro in silico 2020 Brazil (156)
Cryptotanshin i -
297 | one 17-oic Lamiaceae Terpéne SARS Inhibiteur de CL in silico 2020 Brazil (156)
. CoV-2 pro
acid
17- -
298 | hydroxycrypt Lamiaceae Terpene SARS- | - Inhibiteur de CL in silico 2020 Brazil (156)
’ CoV-2 pro
otanshinone
Lutéoline-7- Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la - -
299 glucoside — (Flavonoide) | CoV-2 Mpro In silico 2021 Chili (57)
Ephedraceae Inhibiteur de
T a0 ; "‘, i Polyphénol | SARS- 3CLpro, ACEZ, Insilico 2020 Chine, Inde, (52-54, 57,
300 Lutéoline R v - - . RdRp, Nsp 15, - . ) 60, 67, 81,
. l\J Ginkgo biloba (Flavonoide) | CoV-2 Réduit les In vitro 2021 Chili, Corée 83, 87, 94)
E[;H 0 ‘h Ginkgoaceae cytokines
T
)
o Inhibiteur de
. s Polyphénol | SARS- 3CLpro, RdRp, - 2020 . (52, 54,
301 Wogonine v A — — (Flavonoide) | CoV-2 | Nsp 15, Réduit les In silico 2021 Chine, Inde 60, 81)
o cytokines
b Cocos nucifera
v IO N/ ] - - .
302 | Jezonofol oy L = Arecaceae Polyphénol (83,2\582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Egypte (61)
aN\_ " | -
7 Cocos nucifera
I )/ -
303 | Scirpusine A -/ Arecaceae Polyphénol 2’2‘532 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Egypte (61)
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Cocos nucifera

304 | Cassigarol G = Arecaceae Polyphénol ?:ﬁ\ljsz Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Egypte (61)
) L)
Cocos nucifera
305 | Maackin A . =~ Arecaceae Polyphénol 2'3‘582 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Egypte (61)
Ether d'acide Cocos nucifera
thréoguiacyl N/ SARS- - .
306 glycérol-g- Arecaceae CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Egypte (61)
vanillique
Ether d'acide Cog”r}ulmfera SARS-
307 | érythroguiacy ‘ Arecaceae CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Egypte (61)
I-8'-vanillique
~~-"| Carica papaya - . )
308 | Apigénine ”“‘(*"O\u/%] S | Caricaceae | POlyphénol | SARS- L@L?fi“&?&éa nsilico | 2020 | SN SO 5154 57,
:P\O (Flavonoide) | CoV-2 RdRp, Nsp 15, In vitro 2021 Indonésie. Chili 87)
Apigénine 7- o -
, o ) Inhibiteur de la
(6"- s o L Polyphénol | SARS- A
309 malonylgluco H, A — — (Flavonoide) | CoV-2 Mpro, R,qu étla | insilico 2021 Inde (121)
. L7 protéine S
side)
Apigéninidin Polyphénol SARS- Inhibiteur de la
310 e 5-0- Rosaceae (Anthocyane CoV-2 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
glucoside ) S
..... Polyphénol i Inhibiteur de la
311 Apigéninidin Rosaceae (Anthocyane SARS 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
e ) CoV-2 S
6.6 Polyphénol SARS- Inhibition de
312 L Hypericaceae | (Anthocyane I’ACE2 et la In silico 2021 Inde (70)
biapigénine CoV-2 " -
) protéine de pointe
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Cocos nucifera

. Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de Mpro - 2020
313 | Picéatannol ‘:|: H Arecaceae (stilbéne) CoV/-2 et de RARp In silico 2021 Egypte, Inde (54, 61)
P-acide ¥ Cocos nucifera
- e ~ 7 .
L . SARS- | Inhibiteur de Mpro -
314 tTydrO__Xy- ) Arecaceae Polyphénol CoV-2 et de 3CLpro In silico 2021 Egypte (61)
enzoique I
o b Cocos nucifera
Acide T N 3 SARS- [ Inhibiteur de Mpro . 2020
315 vanillique O,LT ] Arecaceae Polyphénol CoV-2 et de RdRp In silico 2021 Egypte, Inde (54, 61)
Algues marines Interaction avec les
Polyacétylene | 9. .., ! Hydrocarbur | SARS- récepteurs des -
316 triol A Wtiﬁtt AP, o CoV/-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
protéine S
- Cocos numfera
Apigénine-7- ‘ jﬁ )
s N A Polyphénol | SARS- L - - (57, 61,
317 B D. TG \ Arecaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Egypte,Chili 119)
glucoside L1
4,5-dihydro- Algues marines | . |
6- ) SARS- nte,ractlon avgc es y 202 o
318 désoxybromo Alcaloide CoV-2 rfé:teépi):griﬂ ers0 In silico 021 Egypte (119)
topsentine P P
Algues marines Interaction avec les
. N SARS- récepteurs des -
319 | Sceptrine Alcaloide CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
protéine S
Algues marines Interaction avec les
Bromotopsent Ry . SARS- récepteurs des -
320 ine phs Alcaloide CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
protéine S
Algues marines Interaction avec les
: o2 , SARS- recepteurs des o
321 | Topsentine ok Alcaloide CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)

protéine S
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Annexe

Algues marines

Interaction avec les

322 ManzAamme Alcaloide 2'2582 récepteurs des In silico 2021 Egypte (119)
protéines Mpro
Dragmacidine Algues marines SARS- Interaction avec les
323 g E Alcaloide CoV-2 récepteurs des In silico 2021 Egypte (119)
protéines Mpro
Trvpilenvrazi Algues marines SARS- Interaction avec les
324 P norl)y Alcaloide CoV-2 récepteurs des In silico 2021 Egypte (119)
protéines Mpro
Aspernolide Algues marines SARS- Interaction avec les
325 P A i "j* ;i Terpéne CoV/-2 récepteurs des In silico 2021 Egypte (119)
<. protéines Mpro
) Algues marines Interaction avec les
Thalassioline o Polyphénol | SARS- récepteurs des -
326 A be (Flavonoide) | CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
RdRp
Algues marines Interaction avec les
Thalassioline Polyphénol | SARS- récepteurs des -
3217 B (Flavonoide) | CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
RdRp
- Algues marines Interaction avec les
Thalassioline Polyphénol | SARS- récepteurs des -
328 C "X (Flavonoide) | CoV-2 protéines Mpro, In silico 2021 Egypte (119)
B RdRp
Cephalotaxus
Homoharringt . SARS- Inhibiteur de la . .
329 | snine (HHT) Cephalotaxaceae | Alcaloide Cov-2 | réplication virale In silico 2020 Afrique de sud (150)
M'/HA\J Sophora
330 | Oxysophoridi 7 T ) uroides Fabaceae Alcaloide | SARS- [ Inhibiteurde la —f -\ G 2020 Afrique desud |  (150)
ne \YN\V T~ CoV-2 | reéplication virale
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Annexe

Stephania -
- tetrandra MERS Inhibiteur de
Cepharanthin . . CoV . - 2020 Afrique de sud, | (128, 134,
331 e o -[eg Menispermaceae | Alcaloide SARS- ' translocation In silico 2021 Inde, Chine 150)
= { CoV-2 virale, de la Mpro
-t -
e Stephama MERS- I
- Inhibiteur de .
332 Fangctennolm : ﬁqndra Menispermaceae | Alcaloide S,%\??\g- translocation In silico 2020 Af”qlljr? d(ie sud, (128, 150)
A virale, de la Mpro
B CoV-2
Stephania MERS- -
i Inhibiteur de .
333 | Tetrandrine r tetrandra Menispermaceae | Alcaloide SioR\g- translocation In silico 2020 Af”qlljr? d(:ze sud, (128, 150)
CoV-2 virale, de la Mpro
- MCEOT/S' Inhibiteur de
334 | Tylophorine he Asclepiadaceae | Alcaloide SARS- translocation In silico 2020 Afrique de sud (150)
A covo | Virale, de la Mpro
SARS-
; : - CoV Inhibiteur de - .
335 Indigo S T Brassicaceae Alcaloide SARS- | clivage de 3CLpro In silico 2020 Afrique de sud (150)
CoV-2
- 7>\ TR _
336 Fusa%rzldone 3‘0\ _ _ Alcaloide ?:ﬁ\ljsz Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
337 FUSapBy_rzldone 333‘:%7@2 o . Alcaloide ?:’:;‘532 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
e
e S ) SARS- |, .. .
338 | llicicoline H 0 o o Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
oS -
-
J:\[J SARS-
339 | Leporine A - 5 . o Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
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Annexe

Fusapyridone . SARS- - -
340 Al _ _ Alcaloide CoV/-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
i SARS-
341 | Leporine B by o _ Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
_ -
L . SARS- - -
342 | Epipyridone o _ Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
343 Apiosporami _ . Alcaloide SARS- Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Canada (179)
de CoV-2
344 Torrubiellone o _ Alcaloide SARS- Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
E CoV-2
: v . SARS- - -
345 | Farinosone A L _ _ Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
Ill.
. iy . SARS- - -
346 | Farinosone B o _ _ Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Canada (179)
347 Cordypyridon Ly . _ Alcaloide SARS- Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Canada (179)
eD - CoV-2
Ephedra sp SARS- | Inhibiteur de 2020 (52, 83
348 | B-sitostérol / i Ephedraceae Terpéne CoV | 3CLpro, IACE2 et | Insilico Chine, Inde Jo
S 2021 122)
/ \ SARS- Nsp 15
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Annexe

Isatls |nd|got|ca CoV-2
Brassicaceae
E-hedra S
349 | Linoléate o) p A ‘p Ephedraceae SARS- Inhibiteur de In silico 2020 Chine (83)
d'éthyle ” e P Cov-2 | 3CLpro, IACE2
X o] SARS- Inhibiteur de - .
350 Squaléne o Ephedraceae Cov-2 | 3cLpro, 'ACE2 In silico 2020 Chine (83)
Stigmast-4- S SARS- Inhibiteur de - .
351 "oni3-one P Ephedraceae cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
N o SARS- Inhibiteur de . .
352 | Clionastérol IJ:_J_._.._-P.[T_\; Ephedraceae cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
o - ihi
353 | Herbacétine LA L Ephedraceae Polyphénol %2582 %ﬂ'gﬁ%ggz In silico 2020 Chine (83)
o LL . SARS- Inhibiteur de . .
|
354 | Diosmétine s Ephedraceae Polyphénol Cov-2 | 3cLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
Y SARS- Inhibiteur de
355 | Taxifoline ooy Ephedraceae Polyphénol C 3CLpro, I'ACE2, In silico 2020 Chine (83)
: oV-2
. Nsp 15
I Inhibiteur d
oy 0% , SARS- nhibiteur de . 2020 | Chine, Algérie, | (82, 83,
356 | Delphinidine Hoﬁ\ N Ephedraceae Polyphénol CoV-2 BCEFJ%}QCSEZ, In silico 2021 Argentine, Inde | 98, 120)
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Annexe

Rosaceae
Delphinidine
3-O-beta-D-
glucoside 5- , Inhibiteur de la
e Polyphénol | SARS- R
357 O-(6 _ (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, Rqu etla | insilico 2021 Inde (127)
coumaroyl- protéine S
beta-D-
glucoside)
- J o Grenades ;
Delphinidine vo o I, Polyphénol i I
358 3,5- PO c Punicaceae (Anthocyane SARS Inhibiteur de la In silico 2020 Inde (93)
diglucoside (3 3 é ) CoV-2 Mpro et ACE2
I;phedra sp
; R ' AN \ SARS- Inhibiteur de - )
359 | Campestérol ) 1:__._:}:‘_-__./\ 7 ; Ephedraceae Terpene cov-2 | 3cLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
O oH . Ephedra sp
. HEO, 0 ST Polyphénol | SARS- Inhibiteur de In silico 2020 .
360 [ Genkwanin 8 ' Ephedraceae | Vonoide) | cov-2 | 3cLpro, rAcE2 | Invitro 2021 Chine (83, 87)
Pectolinarigé Polyphénol | SARS- Inhibiteur de - .
361 nine Ephedraceae (Flavonoide) | cov-2 | 3CLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
i . SARS- Inhibiteur de - .
362 | Ephédrine Ephedraceae Alcaloide CoV-2 3CLpro, 'ACE2 In silico 2020 Chine (83, 104)
Pseudoéphédr . SARS- Inhibiteur de - .
363 ine Ephedraceae Alcaloide Cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
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Annexe

Ephedra sp ,
- PNGLIR Q- Polyphenol o
Leucocyanidi @ ST SARS- Inhibiteur de . .
364 e Ephedraceae (Anth())cyane Cov-2 | 3CLpro, FACE2 Inssilico 2020 Chine (83)
Méthyléphédr , SARS- Inhibiteur de - .
365 ine Ephedraceae Alcaloide Cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
T . SARS- Inhibiteur de . .
366 | Noréphédrine Ephedraceae Alcaloide Cov-2 | 3CLpro, rACE2 Inssilico 2020 Chine (83)
367 Mé’E;)_INs_eud Ephedraceae Alcaloide SARS- Inhibiteur de In silico 2020 Chine (83)
“typs P Cov-2 | 3CLpro, I'ACE2
oéphédrine
_— Polyphénol -
Leucocianido SARS- Inhibiteur de - .
368 | Ephedraceae (Anth())cyane Cov-2 | 3CLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
) Polyphénol -
Leucopélargo SARS- Inhibiteur de - .
369 nidine Ephedraceae (Anth())cyane Cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
Ephedra.sp
Phtalate de i = _
‘ ST SARS- Inhibiteur de - .
370 bLljter et : LN Ephedraceae cov-2 | 3cLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
d'octyle W
Ephedra sp
= o
i LA Ephedraceae
878 s Chine,
. . Vi 798 5 SARS- Inhibiteur de - 2020 (83, 138,
871 | Stigmasterol Prunus dulcis Terpene | ooy | 3cLpro, race2 | M silico 2021 Bagg;f‘stfh' 160)
Rosaceae
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Annexe

Tinospora crispa
@ Menispermaceae
Calendula
ff'cma‘l,!fi Asteraceae
L = T
Ephedra sp
Iy ' \
Ephedraceae
- Polyphénol | SARS- Inhibiteur de - .
372 | Cianidanol (Flavonoide) | Cov-2 | 3CLpro et rACE2 In silico 2020 Chine (83)
Rosaceae
J/ Prunus dulcis
N i \ SARS- Inhibiteur de o .
373 | Sitostérol f‘,;*l-"-';, ~ Rosaceae Terpene . In silico 2020 Chine (83)
b P73 Cov-2 | 3CLpro et 'ACE2
J} Prunus dulcis
. ) R SARS- Inhibiteur de - .
374 | Cholestérol G ™ Rosaceae Terpene . In silico 2020 Chine (83)
: CoV-2 | 3CLpro et 'ACE2
Beor = P
Prunus dulcis
O
A Pz 3
NAVE A a Inhibiteur de :
375 | Amygdaline LN Rosaceae Hetéroside | SARS- 3CLpro, I'ACE2, | Insilico 2020 Chine, Inde, (23, 83,
“‘Hom \‘ Semen cynaogene | CoV-2 . S ' 2021 Argentine 98, 104)
W] Armeniacae proteine
|
N
Acide 11,14- -
376 | eicosadienoiq | Ay mz Rosaceae Terpéne ?:/;\Fjsz Sclrlhg;:)c;tiigeEz Insilico 2020 Chine (83)
ue ‘ '
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Annexe

Prunus dulcis

. SARS- Inhibiteur de . .
377 Glycérol HO\/k/OH \\E Rosaceae Cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
(E,E,E,E)- : . SARS- Inhibiteur de . .
378 Squaléne \z Rosaceae Terpéne Cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
o . SARS- Inhibiteur de . .
379 | Ziziphine \\E Rosaceae Terpene cov-2 | 3CLpro, IACE2 In silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
. , X SARS- Inhibiteur de . .
380 | a-spinastérol \\E Rosaceae Terpene CoV-2 3CLpro, 'ACE2 In silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
Licochalcone - Polyphénol | SARS- Inhibiteur de s .
381 B @ Rosaceae (Flavonoide) | Cov-2 | 3cLpro, race2 | ™ silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
N \\E Rosaceae
oo , Inhibiteur de
I oo LY Polyphénol | SARS- . . 2020 ' (83,102,
382 | Liquiritine :/'\J ?OHQH Glycyrhiza (Flavonoide) | Cov-2 3CLpro:_I A(éEZ, In silico 2021 Chine, Inde 107)
I labra protéine
g“ Fabaceae
Prunus dulcis
. - Polyphénol | SARS- Inhibiteur de . .
383 | Glabridine \E Rosaceae (Flavonoide) | cov-2 | 3cLpro, rACE? In silico 2020 Chine (83)
Prunus dulcis
) SARS- Inhibiteur de - .
384 Phaséol % Rosaceae Cov-2 | 3CLpro, FACE2 Inssilico 2020 Chine (83)
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Annexe

Prunus dulcis
11-Acide s X SARS- Inhibiteur de - .
385 sicosénoique - JI §£ Rosaceae Terpéne cov-2 | 3CLpro, FACE2 In silico 2020 Chine (83)
. Prunus dulcis
(R)- . SARS- Inhibiteur de - .
386 coclaurine §£ Rosaceae Alcaloide Cov-2 | 3cLpro, 'ACE2 Insilico 2020 Chine (83)
o Prunus dulcis
! ; SARS- Inhibiteur de s .
387 Estrone N <:éji§ §£ Rosaceae Terpéne Cov-2 | 3cLpro, 'ACE2 In silico 2020 Chine (83)
. Prunus dulcis
Acide M . . SARS- Inhibiteur de . .
388 butanedioique I o \E Rosaceae Terpéne Cov-2 | 3CLpro, rACE2 In silico 2020 Chine (83)
b Prunus dulcis
soholidi i . SARS- Inhibiteur de o :
389 | I-Stépholidine - ;“9 mi Rosaceae A Icaloide Cov-2 | 3CLpro, IACE2 In silico 2020 Chine (83)
Lycoris radiate
390 Hemanthamin ' Amaryllidaceae | Alcaloide SARS- In silico 2020 Inde (128)
e CoV-2
Thalictrum
391 | Thalimonine : simplex Renunculaceae Alcaloide ?:ﬁ\ljsz Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (128)
Sophor )
5-alpha-
392 | Hydroxysoph flescens Fabaceae Alcaloide ?:ﬁ\ljsz ————— In silico 2020 Inde (128)
ocarpine
. . . . SARS- -
393 | Hippeastrine Amaryllidaceae | Alcaloide CoV-2 . In silico 2020 Inde (128)
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Annexe

Uncaria
394 | Hirsutine rhynchophylia Rubiaceae Alcaloide 2'3‘532 . In silico 2020 Inde (128)
i Zanthoxyl urh‘
395 | Skimmianine | _ L/:Tj[j\x nitidum Rutaceae Alcaloide ?:ﬁ\ljsz . In silico 2020 Inde (128)
13- I SARS-
396 | Methoxydihy T 'u‘ - . Alcaloide CoV-2 _ In silico 2020 Inde (128)
dronitidine ‘
Sophora
: alopecuroides . SARS- . -
397 | Sophaline D e Fabaceae Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2020 Inde (128)
398 | Tomatidine - o Alcaloide | SARS- . In silico 2020 Inde (128)
CoV-2
Pyschotria
ipecacuanha
S e Inhibiteur des
. TR . .. SARS- | ribosome de I’héte, | In silico 2020 . (103, 128,
399 Emetine Cephaelis Rubiaceae Alcaloide CoV-2 |RdRp et la protéine | Invitro 2021 Inde, Chine 151)
ipecacuanha N
o
g
11-Hydroxy T - SARS- .
400 Vittatine ' _ _ Alcaloide CoV-2 _ In silico 2020 Inde (128)
o Omphalea
401 Hom;);%““m | \@ diandra Euphorbiaceae Alcaloide 2’2‘582 In silico 2020 Inde (128)
[ )
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Annexe

Commelina
communes Commelinaceae
Sophora sp
402 | Aloperine Fabaceae Alcaloide 2'3‘532 _ In silico 2020 Inde (128)
_{ Dendrobium
: NN nobile . N SARS- -
N . i 12
403 | Dendrobine % - Orchidaceae Alcaloide CoV-2 . In silico 2020 Inde (128)
404 | Atropine . Alcaloide %2582 . In silico 2020 Inde (128)
405 Vasicine Acanthaceae Alcaloide %2582 Infggﬁlﬂgde In silico 2021 Inde (89, 180)
406 Bétaine Acanthaceae Alcaloide iﬁssz 30[12:2':7.;%& In silico 2021 Inde (89)
. Justicia
A A B _ L. N
407 Choline ,/'i\ ! .. @hﬁgﬁj}a Acanthaceae Alcaloide (83'2‘582 Infggﬁigde In silico 2021 Inde (89)
S
Lutéoline-6- | .« Polyphénol | SARS- Inhibiteur de .
408 C-arabinosid m;t Acanthaceae (Flavonoide) | Cov-2 NSP14 In silico 2021 Inde (89)
Ty Justicia _
o N ) Inhibiteur de
409 Luteolme_6 CTOC 5 aghgygdg‘ Acanthaceae Polyphep ol 1 SARS 3CLpro, Nsp 14, In silico 2021 Inde (89)
C- glucoside p L, = (Flavonoide) | CoV-2 TMPRSS?
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Annexe

- Justicia
Lutéoline-6C- ) -
cltete, | mcmme | ool | SAS | bt v | 2om | |09
arabinoside - pro, Fip
Lutéoline-6- . Inhibiteur d’ACE2,
411 8-di-C- - agha‘ti)fi? Acanthaceae (i?;\):gzg?c?e!) 2'2‘582 protéine S, In silico 2021 Inde (89)
arabinoside S TMPRSS2
Kaempférol- ) Inhibiteur de
2| 3o adhatoda Acanthaceae (';f;\{gzgfgg) RS | scLpro,Nsp 14, | mnsitico | 2021 Inde (89)
rutinoside g Nsp 16, RdRp
Withania
413 | Zingiberene somn er)a Solanaceae Terpene %2582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (113)
\‘_\\\; %
Withania
Diacétylcurcu somnifera Polyphénol | SARS- - .
414 mine A Solanaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (113)
RS .
Withania
. somnifera Polyphénol | SARS- i -
415 Apiine N Solanaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (113)
TR
Withania
Rosmarinate somnifera , SARS- - -
416 de méthyle e, Solanaceae Polyphénol CoV-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (113)
RS .
Withania
sommfer}a Solanaceae
e il Polyphénol | SARS-
417 | Myricitrine Myrica (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (90, 113)
ssylvan Myricaceae
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Annexe

Cassia siamea

22- -
& -
418 | Hydroxyhopa ¥ Fabaceae Terpéne ?:ﬁ\ljsz Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde, Nigéria | (90, 137)
n-3-one

Oolonghomo Polyphénol | SARS- o -
419 bisflavan-A Theaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (90)

Theasinensin Polyphénol | SARS- - -
420 e-D The rorr Theaceae (Flavonoide) | cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (90)

Quercétine 3- Polyphénol | SARS- - -
421 | Vicianoside _ _ (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (90)

Swertia

Deacétylcenta macrosperma . Polyphénol | SARS- - -

422 picrine 3 Gentianaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (90)
. ) SARS- - -
423 Lignane _ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (90)
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la 2020
424 | Cyanidine Rosaceae (Anthocyane 3CLpro, RdRp, In silico Algérie, Inde | (54, 120)
CoV-2 . 2021
) protéine S
- Polyphénol Inhibiteur de la

Cyanidine 7- SARS- - . -

425 arabinoside Rosaceae (Anthc)chane CoV-2 3CLpro eSt protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
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Annexe

- T Polyphénol Inhibiteur de la
cyanidine- 3- | "y SARS- . - -
426 arabinoside N Rosaceae (Anthocyane CoV/-2 3CLpro eSt protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
cyanidine-3- \D\H " Polyphénol Sé\c?\?- Inhibiteur de la In silico Inde, Egypte (76,77
4z O-glucoside < wgl Rosaceae (Anthocyane SARS- Mpro, Plpro In vitro 2021 Australie 126)
H HU-M\]-UH )
CoV-2
Cyanidine ""7(5 . Polyphénol -
428 3,5- o 3 L N _ _ (Anthocyane 2'2‘532 Inh'b't'v?srrz de la in silico 2020 Inde (82)
diglucoside :q,n Uf ; )
[ . 2]
OH o OH | sl | Brassicaceae
A ) SARS-
- ﬁ@@) < = Polyphénol
429 | Chrysophanol O‘O *’ﬁt — (Anthraquin Si%\g_ Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde, Congo | (122, 181)
oe vera one)
0 o W\ Xanthorrhoeacea CoV-2
5 e
Brassicaceae ] SARS-
Polyphénol CoV
430 | Aloeémodine (Anthraquin SARS- Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde, Congo | (122, 181)
Xanthorrhoeacea one) CoV-2
e
Polyphénol -
. .| SARS- Inhibiteur de la - .
431 Aloine . (Anghnrs)qum Cov-2 | protéine S, RdRp In silico 2021 Argentine, Inde | (66, 98)
e~ Aloe vera .
[ W Polyphénol i -
432 | Aloine A P AN Xanthorrhoeacea (Anthraquin SARS Inhibiteur de la Inssilico 2020 Congo (181)
S OP —< e one) CoV-2 Mpro
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Annexe

. U Xanthorrhoeacea | POVPRENOl | saps | inhibiteur de Ia .
433 | AloineB oo e (An:)hnr:)qum CoV-2 Mpro In silico 2020 Congo (181)
. 04 Xanthorrhoeacea Polyphénql SARS- Inhibiteur de la -
434 | IsoAloérésine (Anthraquin Insilico 2020 Congo (181)
e CoV-2 Mpro
one)
. o Xanthorrhoeacea Polyphénql SARS- Inhibiteur de la -
435 | Aloérésine (Anthraquin Insilico 2020 Congo (181)
e CoV-2 Mpro
one)
7-0O- Y Polyphénol i -
436 | méthylAloéré Xanthorrhoeacea (Anthraguin SARS Inhibiteur de la Insilico 2020 Congo (181)
. e CoV-2 Mpro
sine one)
% w o . x| Mangifera indica Inhibiteur de
oo LN O ) ' . , SARS- | complexe Nsp10- | Insilico 2020 Inde, Nigéria, (53, 55,
437 | Mangiferine HM o m Anacardiaceae | Polyphénol |~/ Nsp16, Mproet | Invitro 2021 Corée 66, 135)
o 0 TMPRSS2
Prosopis
v g{andulosa Fabaceae
SARS-
Nuxia CoV
Acide sphaerocephala N \ MERS- Inhibiteur de - Inde, Nigéria, | (103, 137,
438 oléanolique ST . Stilbacees Terpene CoV RdRp, 3CLpro In silico 2021 Egynte 138)
| S SARS-
Calendula CoV-2
Of'C né['i L Asteraceae
L - R
N Strychnos SARS-
10- ’u-‘\H‘, \N‘ ~ | _usambarensis CoV Inhibiteur de
2" Fellive . N MERS- | 3CLpro, RdRp, . 2020 S (137, 158,
439 H)E)darr(g]ys/iuns:m (N y,{H Loganiaceae Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2021 Nigeria 159)
L) SARS- | I'ACE2, protéine S
HG CoV-2
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Annexe

Strychnos SARS-
usambarensis CoV Inhibiteur de
Strychnopent M c . . MERS- | 3CLpro, RdRp, - 2020 I (137, 158,
440 amine Loganiaceae Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2021 Nigeria 159)
SARS- | I'ACE2, protéine S
CoV-2
Strychnos SARS-
usambarensis CoV Inhibiteur de
Isostrychnope . . MERS- 3CLpro, - 2020 L
441 ntamine Loganiaceae Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2021 Nigeria (137, 158)
SARS- | I'ACE2, protéine S
CoV-2
Camptotheca
acuminata ‘
L9 SARS-
Nyssaceae CoV Inhibiteur de
Camptothécin N MERS- | 3CLpro, RdRp, - 2020 Lo
442 o ‘ Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2021 Nigeria, Inde | (158, 182)
Oph|orrh|za SARS- | I'ACE2, protéine S
CoV-2
__mungos Rubiaceae
SARS-
443 Sinigrine Brassicaceae Polyphénol Si%\g_ Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (122)
CoV-2
N . . SARS- - -
444 | Indirubine Brassicaceae Alcaloide CoV Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (122)
; . a SARS- - -
445 Indicane Brassicaceae Hétéroside CoV Inhibiteur de Mpro | Insilico 2020 Inde (122)
: ~ Just|C|a '
446 | Vasicoline " ; b adhatoda Acanthaceae Alcaloide ?:ﬁ\r\;sz Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (180)
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Annexe

Justicia
- (T adhatoda . SARS- Inhibiteur de .
447 | Vasicolinone ~ P et Acanthaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, 'ACE2 In silico 2021 Inde (118, 180)
‘s N SARS- - -
448 | Vasicinone Acanthaceae Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (180)
w7 e Justicia
449 | Adhatodine \§ i afdh"’?F?.di Acanthaceae Alcaloide SARS- Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (180)
N | 3 '»‘;T‘. CoV-2
e :
g -
N = . SARS- Inhibiteur de .
450 | Anisotine Acanthaceae Alcaloide CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2021 Inde (118, 180)
OH O hib q
" ] SARS- Inhibiteur de - 2020
451 | Phlorétine _ _ Polyphénol CoV-2 Mpro, RdRp In silico 5021 Inde (54, 65)
HO OH CH
Acide SARS-
452 | nordihydrogu _ _ Polyphénol CoV/-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (65)
aiarétique
or Camellia sinensis
Gallatede | ™ Polyphénol | SARS- - .
453 propyle Hoﬁ(ow ﬁ Theaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (65)
. Eucalyptus -
Apigénine-7- ey . i Inhibiteur de
454 o- e globulus Myrtaceae | FOIyPhenol 1 SARS-1 - p0 0 race2, | insilico | 2021 Inde (118)
. L.t =5 (Flavonoide) | CoV-2 e
glucoronide R RdRp, protéine S
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Annexe

. . SARS- Inhibiteur de -
455 | Eudesmol Lamiaceae Terpéne CoV-2 Mpro, RdRp In silico 2021 Inde (118)
Sl . X SARS- Inhibiteur de .
456 | Viridifloréne Lamiaceae Terpéne CoV-2 Mpro, 'ACE2 In silico 2021 Inde (118)
. . SARS- Inhibiteur de .
457 | Murrayanine _ Alcaloide CoV-2 protéine E In silico 2021 Inde (66)
Murrayaquin N‘, ' . SARS- | Inhibiteur de Nsp9, -
] il KD {l.r _ Alcaloide | 21/ rotéine S Insilico | 2021 Inde (66)
L- J SARS-
459 | phényléthanet P _ Inhibiteur Nsp2 In silico 2021 Inde (66)
. s CoV-2
hiol (L)
. @J X SARS- Inhibiteur de -
460 Caféstol f § _ Terpéne CoV-2 PLpro In silico 2021 Inde (66)
il
B ; Inhibiteur de
o -
461 Embeline e _ Polyphenols SARS complexe Nsp7- In silico 2021 Inde (66)
P (Quinone) | CoV-2
ot Nsp8
Withanolide 5 SARS- - -
462 N _ Terpéne CoV-2 Inhibiteur de Nsp4 | Insilico 2021 Inde (66)
7,4’-di-O- )
’ L Polyphénol | SARS- L -
463 gallog/l;rr:cetlf Fabaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de RdRp | In silico 2021 Inde (103)
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Annexe

Strychnos SARS-
usambarensis CoV Interaction avec
Chrysopenam Pk i . N MERS- | ’ACE2, 3CLpro, - 2020 N
464 ine / I**\ A Loganiaceae Alcaloide CoV TMPRSS2. In silico 2021 Nigeria (137, 158)
| SARS- protéine S
CoV-2
Triphyophyllum SARS-
peltatum CoV Interaction avec
465 | Jozipeltine A D|oncop;hyllacea Alcaloide MCI:EOF;S' IA'?h]iII%IR;)SCSIép "% 1 Inssilico 583(1) Nigeria (137, 158)
SARS- protéine S
: CoV-2
Monodora SARS-
angolensis CoV Interaction avec
466 | Annonidine F ' AN Annonaceae Alcaloide MCI:EOT/S' IA.EI\%D’;SCSLZWO’ In silico ;83(1) Nigeria (137, 158)
' . SARS- protéine S
SR T S CoV-2
Atalantia SARS-
' monophylla CoV Interaction avec
467 | Atalaphylline L. Cor[ 2 Rutaceae Alcaloide MCI:EOT/S' T}\/IAI;CR?SZ In silico 2020 Nigeria (158)
SARS- protéine S
CoV-2
Corydalis SARS-
C saxicola CoV Interaction avec
- e - . = . MERS- I’ACE2, - L
468 | Coptisine Lo \/ Papaveraceae Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2020 Nigeria (158)
SARS- protéine S
CoV-2
Corydalis SARS-
saxicola CoV Interaction avec
Déhydroapoc TVE , MERS- I’ACE2, . -
469 avidine Papaveraceae Alcaloide CoV TMPRSS2, In silico 2020 Nigeria (158)
SARS- protéine S
CoV-2
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Annexe

Fagara SARS-
zanthoxyloides CoV Interaction avec
470 | Alstonine e 2 Rutaceae Alcaloide MCEOF\\’/S' IA.?azF,’;gSIEI;rO’ In silico 383(1) Nigeria (137, 158)
SARS- protéine S
CoV-2
SARS-
5-0- CoV Interaction avec
471 digggiﬁ))lllllin D|oncop;hyllacea Alcaloide MCI:EOF;S IA'?h]iII%I;)SCSIép 10, Insilico 585(1) Nigeria (137, 158)
eA SARS- protéine S
’ CoV-2
Glossocalyx SARS-
r O > brevipes CoV Interaction avec
472 | Liriodénine . ‘ Siparunaceae Alcaloide MCI:EOT/S' IA.ﬁa%F?SCSLZITm’ In silico 383(1) Nigeria (137, 158)
‘ 7 SARS- protéine S
ol B | CoV-2
Magnolia SARS-
grandiflora CoV Interaction avec
473 | Lanuginosine Magnoliaceae Alcaloide MCEOS/S' T}\/II?’CRI?SZ In silico 2020 Nigeria (158)
SARS- protéine S
CoV-2
SARS-
RN CoV Interaction avec
474 Anug'it:]c‘)ecladl r.k‘ e J\T;LTJN Menispermaceae | Alcaloide MCEOT/S' T}\/I[;CRI?SZ In silico 2020 Nigeria (158)
NN O SARS- protéine S
: ¥ CoV-2
Triphyophyllum SARS-
peltatum CoV Interaction avec
475 D'OT]?Rhy”' Dloncoihyllacea Alcaloide MCEOFS" IA.I(_:'\F;IZP’FSSCSLZI'“O’ In silico 383(1) Nigeria (137, 158)
SARS- protéine S
CoV-2
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Annexe

476

Dioncophylli
ne B

Triphyophyllum
‘ peltatum '

477

Dioncophylli
ne C

Dioncophyllacea
e

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Interaction avec
I’ACE2, RdRp,
TMPRSS2,
protéine S

In silico

2020

Nigeria

Tihyophyllum
peltatum _

478

5,6-
Dihydronitidi
ne

Dioncophyllacea
e

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

479

Normelicopic
ine

Rutaceae

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

Teclea
trichocarpa

-

-

Rutaceae

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

480

Fagaronine

Fagara
zanthoxyloides
. —

481

Ancistrotanza
nine C

Rutaceae

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

Ancistrocladus
tanzaniensis

Acistrocladaceae

Alcaloide

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)
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Annexe

482

6-
Oxoisoiguest
érine

Terpéne

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

483

Isoiguestérine

Terpéne

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

484

20- Epi-
isoiguesterino
I

Terpene

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

485

20- Epi acide
bryonolic

Cogniauxia
odolaena

486

3-Oxolupénal
(3-oxolup-
20(29)-en-30-
al)

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

sphaerocephala

487

Acide 2,3 ,19

-Trihydroxy-

urs-12-20-en-
28-oique

Loganiaceae

Terpéne

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)

Bignoniaceae

Terpene

SARS-
CoV
MERS-
CoV
SARS-
CoV-2

Inhibiteur de
3CLpro

In silico

2021

Nigeria

(137)
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Annexe

3-Oxolupénol Nuxia SARS-
(SOP N sphaerocephala CoV
488 | hydroxylup- : iy g o e Loganiaceae Terpéne MCEOT/S' Ingg'ﬁe%de In silico 2021 Nigeria (137)
20(29)-en-3- | SARS. P
one) ‘ CoV-2
Baillonella SARS-
. toxisperma CoV
3- O -acide -
489 | bétulinique p Sapotaceae Terpéne MCI:EOF;S' Intygﬁ%de In silico 2021 Nigeria (137)
-coumarate SARS-
CoV-2
SARS-
[J\ 5 CoV
Isoiguesterino RPN A MERS- Inhibiteur de - L 137
490 | i~ \[ I ” _ _ Terpéne CoV 3CLpro In silico 2021 Nigeria (137)
LR SARS-
) CoV-2
Hoslundia SARS-
3- i CoV
491 | Benzoylhoslo o “‘ Lamiaceae Terpéne MCEOS/S' Inr;;glie;igde In silico 2021 Nigeria (137)
ppone [ (57 SARS-
NG : CoV-2
7 -Acétoxy- Plectranthus SARS-
6,12- hadiensis CoV
dihydroxy- . . MERS- Inhibiteur de - L
492 abieta-8,12- Lamiaceae Terpéne CoV 3CLpro In silico 2021 Nigeria (137)
Diéne-11,14- { SARS-
dione N CoV-2
Beilschmiedia SARS-
Acide cryptocaryoides CoV
493 | cryptobéiliqu ' Lauraceae Terpene MCEOFi/S' Inggﬁigde In silico 2021 Nigeria (137)
ecC SARS-
CoV-2
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Annexe

3- Nuxia SARS-
Hydroxylupé sphaerocephala CoV
494 hygzglljp- Loganiaceae Terpéne MCEOF\\’/S' Inrgglﬁi;:gde In silico 2021 Nigeria (137)
20(29)-en-30- ' SARS-
al) o CoV-2
Hypericum SARS-
) /H«T‘) lanceolatum CoV
495 | o dglanone TAT&\\L T Hypericaceae Terpéne MCI:EOF;S Inrygt%%de In silico 2021 Nigeria (137)
SARS-
: CoV-2
11-Hydroxy- Plectranthus
19-(4- purpuratus SARS-
hydroxy- Sy i CoV
496 be;tz)?eﬂ?;’y)— Lamiaceae Terpéne MCI:EOT/S' Ingg'&%de In silico 2021 Nigeria (137)
7,9(11),13- SARS-
tétraéne-12- CoV-2
one SRR
11-Hydroxy- Plectranthus
19-(3,4- purpuratus SARS-
dihydroxyben = = CoV
497 Zaobﬂ?:_)g: Lamiaceae Terpéne MCEOT/S' Im;;g'i?:gde In silico 2021 Nigeria (137)
7,9(11),13- SARS-
tétraene-12- CoV-2
one s M
Schefflera SARS-
3-Hydroxy- umlifq CoV N
498 | 20(29)-lupen- - : Araliaceae Terpéne MERS- Inhibiteur de In silico 2021 Nigeria (137)
28-0l CoV 3CLpro
SARS-
CoV-2
1 Neem
499 | Hyperoside N L % Meliaceae (i?;zgzg?gg) %?)\582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde, Chili (57, 63)
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Annexe

Neem
Nimbaflavon . Polyphénol | SARS- - -
500 R % Meliaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (63)
. Zingiber
L S officinale I 3 SARS- - . 2020 Inde, Egypte, | (63, 85,
501 | 6-gingérol i “ » e Zingiberaceae Polyphénol CoV/-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde 91)
m‘ \';,iﬁ
Zingiber
0 o_ﬁ|0|r1‘ralfe‘ Zingiberaceae
Vs = ﬁ
502 | 6-shogaol — i Polyphénol SARS- Inhibiteur de In silico 2020 Inde, Egypte (63, 85,
g ! e S'(%a'{tha' yp Cov-2 |  Mpro, Nsp 1 2021  E0YP 106)
pinia o
HEG/O Officinarum) Zingiberaceae
A Zingiber
503 6-paradol qffmm:eﬂi Zingiberaceae Polyphénol %2582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (63)
\‘-‘ ‘i:&
Nigella sativa
504 Hederin Renonculaceae Alcaloide ?:'2‘582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (63)
Diacétate
d'acide . SARS- - -
505 échinokystiqu Cucurbitaceae CoV/-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (63)
e e
Allium sativum Composé
- : P SARS- |, .. .
506 Ajoene « 7 N Amaryllidaceae organo- Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (63)
b o ] CoV-2
gt sulfuré
(‘3| Allium sativum Composé | ¢ppe. Inhibiteur de (52, 63
507 Allicine Amaryllidaceae organo- ) Mpro, Nsp 15, In silico 2021 Inde N
A S\s/\/ 3 sulfuré Cov-2 protéine S 107)
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Annexe

g Piperaceae
5, Inhibiteur de
- 0 O o 5 . SARS- s . 2020 Inde, Egypte, (63, 81,
508 Pipérine Y 7 ! > —Glycyrrhiza Alcaloide CoV-2 Mpro, relgulre des | Insilico 2021 Chine 85, 102)
AN Iabra cytokines
g* Fabaceae
Salvia
0, miltiorrhiza
AP S o
Acide . [ TP SARS- Inhibiteur de 2020
509 | salvianolique | o L 5 o L, Lamiaceae Polyphénol CoV-2 I’entrée de virus In silico 2021 Chine, Egypte | (85, 183)
A LAAL A (ACE2), Mpro
Salvia
A miltiorrhiza
. il |/' ( e & _
Acide WY P AAAA, — P i Inhibiteur de ; 68. 85
510 | salvianolique | ® A - ] Lamiaceae Polyphénol SARS I’entrée de virus | Insilico 2020 Chine, Egypte, | - (68, 85,
wAW CoV-2 2022 Allemagne 183)
B Y awA (ACE2), Mpro
" (H
Acide = m'I?'aoI;/rlr?' . SARS. Inhibiteur de
511 | salvianolique b :1‘_ puorriza Lamiaceae Polyphénol CoV-2 I’entrée de virus In silico 2021 Chine (183)
C <z e o (ACE2)
Crocus sativus
. [ B - N SARS' -
512 | Crocetine Sl \i Iridaceae Terpene CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
Crocus sativus
. N e = 3 [ : . AU SARS- .
513 | Picrocrocine — R Iridaceae Hétéroside CoV/-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
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Annexe

Murraya koenigii

AT "vr'_‘*r - -
514 | Mahanine et A Rutaceae Alcaloide ?:ﬁ\ljsz In silico 2020 Egypte (85)
Capsicum annum
. » ‘ SARS- -
515 | Capsanthine % / Solanaceae CoV-2 Insilico 2020 Egypte (85)
J1 ]
Capsicum annum
%{ / Solanaceae
- . ) ) SARS- |  Inhibiteur de . 2020
516 | Capsaicine Glycyrrhiza Alcaloide CoV-2 3CLpro In silico 2021 Egypte, Inde | (85, 102)
gE:\bra Fabaceae
Rosmarinus
. R SARS- | Interaction avec de - 2020
517 Carnosol Lamiaceae Terpéne CoV/-2 Nsp15 In silico 2021 Egypte, Inde (52, 85)
) Murraya eigii
N~ Py RN N - -
518 | Girinimbine (\_ I ] '( ‘:jﬁ Rutaceae Alcaloide %2582 _ In silico 2020 Egypte (85)
Acide o by . . SARS- .
519 camosique | E Lamiaceae Polyphénol CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
Cinnamomum
- verum SARS- -
520 | Marliolide = Lauraceae CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
-—:;3“ S
Zingiber
521 | Zingérone L offlcmaltf Zingiberaceae | Polyphénol ?:/2582 — In silico 2020 Egypte (85)
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Annexe

Zingiber
CH
, 0 AN LS )
522 Ace,tyle LA ofﬁcmal«i Zingiberaceae | Polyphénol SARS _ Insilico 2020 Egypte (85)
eugénol HC™ 0 L < r § CoV-2
T Nigella sativa
Thymoquinon T B NN , SARS- Inhibiteur de - 2020 Egypte,
523 o ”L‘rr'j g ey Renonculaceae | Polyphénol | ~ .\, ' ACE2 Insilico 2021 Chine/pakistan (85, 111)
o
>L =
H.C CH, Crocus sativus
. . 5 SARS- -
524 | Safranale H B 2 Iridaceae Terpene CoV-2 _ Insilico 2020 Egypte (85)
CHy, o
Allium sativum
0 -‘}l"
S-Allyl S — . . SARS- | Inhibiteur de la . 2020 Egypte,
525 cysteine \/\S/\HKOH Allium cepa Amaryllidaceae | - Alcaloide CoV-2 | 3CLpro et RdRp In silico 2021 Chine/pakistan (85, 111)
NH, e
"-’L
Allium sativum
{.A
Di-allyl —— , SARS- o
526 trisulfide / VA Allium cepa Amaryllidaceae CoV-2 _ Insilico 2020 Egypte (85)
ol
Allium sativum
597 Dipropyl /\/S\ /\/CHq '{ﬁ"‘ A llid SARS- Inhibiteur de In sili 2020 Egypte, (85, 111)
disulfide ij { Allium cepa | /oY Hcacede CoV-2 I’ACE2 MO 2021 | chinelpakistan |

Ry

A
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Annexe

Allium sativum

3,
. D
Di-allyl . SARS- -
528 disulfide Allium cepa Amaryllidaceae CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
ol
Allium sativum
4
Dipropyl it d . SARS- .
529 sulfide Allium cepa Amaryllidaceae CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
ol
Allium sativum
3
oot SARS-
i- id]l s~~~ . i ili 85
530 | Di-allyl sulfid | W Allium cepa Amaryllidaceae CoV-2 _ In silico 2020 Egypte (85)
ol
Cyanidine3- | '/ Polyphénol | ¢ \ps | Inhibiteur de .
531 rutinoside - B _ _ (Anth()chane CoV/-2 3CLpro In silico 2020 Egypte (126)
o o T Polyphénol | ¢ \oe | Inhibiteur de la 2020
532 | Pélargonidine | T T T Rosaceae (Anthocyane 3CLpro, RdRpet | Insilico Algérie, Inde | (54, 120)
TR o COV'2 7. 2021
oH ) protéine S
Pélargonidine 4 .
; 1 SARS- Inhibiteur de - . .
533 | 3-Galactoside b ae! Fabaceae CoV-2 P ACE2 In silico 2021 Chine/Pakistan (111)

lon
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Annexe

pélargonidine | " Polyphénol [ oo | Inhibiteur de la
534 3'fha?nnoside S - Rosaceae (Anth())cyane CoV-2 3CLpro eSt protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
L .
A
Pélargonidine Polyphénol SARS- Inhibiteur de ]g N 2020 N
535 | -3-O-beta-D- _ Rosaceae (Anthocyane CoV-2 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie, Egypte | (120, 126)
glucoside , ) S
- Polyphénol i Inhibiteur de la
536 Fig'_zrﬁj%fgls%le C Rosaceae (Anth())cyane 2'3‘532 3CLpro es"t protéine | In silico 2021 Algérie (120)
Cyanidin 3-
0-[200-0- | -
(xylosyl) ‘ £ Polyphénol i -
537 | glucoside] 5- AT _ _ (Anthocyane %2582 Ing‘g'&%de In silico 2020 Egypte (126)
0-(600-O- En e )
malonyl) i
glucoside
Delphinidin .
Polyphénol -
3- SARS- Inhibiteur de -
. t 126
538 | . mbu digluco _ _ (Anth())cyane CoV.-2 3CLpro In silico 2020 Egypte (126)
side
s oo 2T Polyphénol i .
539 | Protocyanine ﬁl(.'r;.'.‘_': : _ _ (Anthc)chane (S:,g\\ljsz Infggllfe;:gde In silico 2020 Egypte (126)
; Gentiana ,
. . s o Polyphénol i -
540 Gentlrc])gelphl i ma|n0| Gentianaceae | (Anthocyane (S:,g\\ljsz Inrggllfe;:gde In silico 2020 Egypte (126)
B Lt )
5 , & caig:ﬁillgria Polyphenol SARS- Inhibiteur de -
541 | Phacelianine e —y Hydrophyllaceae | (Anthocyane CoV-2 3CLpro In silico 2020 Egypte (126)
..*:’-' )
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Annexe

X Delphinium Polyphénol
Cyanodelphin hybridum SARS- Inhibiteur de .
542 o . . Renunculaceae (Anth())cyane CoV-2 3CLpro In silico 2020 Egypte (126)
Delphinium )
. Polyphénol -
. hybridum SARS- Inhibiteur de -
543 | Tecophiline = Renunculaceae (Anth())cyane CoV-2 3CLpro Insilico 2020 Egypte (126)
HO i
) ”OH&T&,O i a i Inhibiteur de -
544 2S- oH A Caricaceae Hetero\5|de SARS 3CLpro, PLpro, In silico 2021 Indonesie, (51, 98)
sambunigrine cynogeénes | CoV-2 RdRp Argentine
5,7- i SARS- Inhibiteur de
545 | diméthoxyco I Caricaceae Polyphénol 3CLpro, PLpro, In silico 2021 Indonésie (51)
. ; CoV-2
umarine RdRp
. 1 i Inhibiteur de
546 Anthraquinon M T Caricaceae Polyphénol SARS 3CLpro, PLpro, In silico 2021 Indonésie (51)
e : ~ CoV-2 RdR
! p
. . 7 i Inhibiteur de
547 Aude_p- I Caricaceae Polyphénol SARS 3CLpro, PLpro, In silico 2021 Indonésie (51)
coumarique 1 CoV-2
T RdRp
1,2-0- Glycyrrhiza
isopropylidén VAP glabra SARS-
548 _ e-béta-I- O S, & Fabaceae CoV-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (102)
idofuranuron b—{ "m
0-6,3-lactone o
1 2 acide Glycyrrhiza
benzénedicar glabra
549 boxyllgrue_est )\, 119 ._‘;m Fabaceae “:’:'2582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (102)
bis(2méthylpr o e v
opylique)
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Annexe

Benzéneprop Glycyrrhiza
anoique_acid glabra
e, _3,5- _ , SARS- - -
550 bis(11- u Fabaceae Polyphénol CoV-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (102)
diméthyléthyl g*a t\
)-4-hydroxy
Glycyrrhiza
551 L|cocr|13alcone | glabra Fabaceae Polyphénol 2’?}‘582 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (102)
Sarsasapogeén = A SARS- Interaction avec -
552 ine Y <t _ _ Teprene CoV/-2 Nsp15 In silico 2021 Inde (52)
: D N— . SARS- Interaction avec -
553 | Aranotine L _ _ Alcaloide CoV-2 Nsp15 In silico 2021 Inde (52)
0y \N
S o N SARS- | Interaction avec -
554 | Ajmalicine ‘ _ _ Alcaloide CoV-2 Nsp15 In silico 2021 Inde (52)
. . L . Polyphénol | SARS- Interaction avec .
555 | Silymarine o \ _ . (Flavonoide) | Cov-2 Nsp15 In silico 2021 Inde (52)
. | . SARS- Interaction avec -
556 Taspine = _ _ Alcaloide CoV-2 Nsp15 In silico 2021 Inde (52)
N ‘ o .. SARS- Interaction avec .
557 | Carinatine LeC _ — Alcaloide CoV/-2 Nsp15 Insilico 2021 Inde (52)
= Sesamum
o am indicum . Polyphénol | SARS- | Interaction avec la - y
S : ! . 114
558 | Sésamine (j”%‘} : Pedaliaceae (Lignane) CoV-2 protéase virale In silico 2020 Thailande (114)
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Annexe

559

Cucurbitacine
K

Cucurbita pepo

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

560

Cucurbitacine
G2 glucoside

Cucurbita pepo

\

4

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
Mpro, RdRp et
Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

561

Cucurbitacine
J

Cucurbita pepo

\

E

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

562

Cucurbitacine
H

Cucurbita pepo

N

F

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

563

Cucurbitacine
F

Cucurbita pepo

\

F

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

564

Cucurbitacine
P

Cucurbita pepo

\

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

565

Cucurbitacine
(0]

Cucurbita pepo

N

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)
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566

Cucurbitacine

Q

Cucurbita pepo

N\

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

567

Cucurbitacine
D

C_:ucurbita pepo

\

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

568

Cucurbitacine
E

Cucurbita pepo

\

F

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

569

Cucurbitacine
B

Cucurbita pepo

N\

Cucurbitaceae

Terpene

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

570

Cucurbitacine
A

(_Zucurbita pepo

\

F

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

571

Cucurbitacine
L

Cucurbita pepo

&

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)

572

Cucurbitacine
C

C_:ucurbita pepo

Cucurbitaceae

Terpéne

SARS-
CoV-2

Inhibiteur de la
production des
cytokines
inflammatoires,
RdRp et Nsp12

In silico

2020

Inde

(184)
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o Cucurbita pepo Inhibiteur de la
o o 11 A i production des
573 Cucurkéltacme wo M T' o VoK Cucurbitaceae Terpéne iﬁssz cytokines In silico 2020 Inde (184)
5 \ inflammatoires,
/ . RdRp et Nsp12
Cucurbita pepo Inhibiteur de la
L Wy \ i production des
574 Cucurk;nacme T Cucurbitaceae Terpéne ?:ﬁ\ljsz cytokines In silico 2020 Inde (184)
b LT ¢ \ inflammatoires,
2 RdRp et Nsp12
Extraits de Cannabis sativa Inhibiteur de la
. T SARS- | production des .
575 Cannabis o Z} % Cannabaceae . CoV-2 eytokines In silico 2021 Canada (185)
sativa . . X
inflammatoires
By Fucalyptus saRs. | mnhibition de la 2020
576 | Eucalyptol [ 't g T Myrtaceae Terpene réplication virale | Insilico Inde (142, 143)
- i v CoV-2 2021
awe 5 (Mpro)
. SARS- inhibiteur de la -
577 Thymol _ _ Polyphénol Cov-2 | réplication virale In silico 2020 Inde (142)
, SARS- inhibiteur de la -
578 | Carvacrol . _ Polyphénol Cov-2 | réplication virale In silico 2020 Inde (142)
Quercétine-3-| « . s\/(;/rlr:rr]\?fr:rz SARS-
579 | rutinoside-7- | " e Solanaceae Polyphénol Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (92)
. T =2 CoV-2
glucoside ST L
. $ Withania
_ Acide e somnifera ) SARS- . .
580 | isochlorogéni N Solanaceae Polyphénol CoV/-2 Inhibiteur de Mpro | Insilico 2021 Inde (92)
que B NN
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Forsythiae
581 | Forsythiaside S Oleaceae Polyphénol ?:ﬁ\ljsz . _ 2020 Chine (104)
OCHy Polyphénols -
. HO. 0. Js N SRAS- Inhibiteur de . .
582 | Tamarixétine 0 “m o . (Flavonoides CoV-2 ACE2 In vitro 2020 Chine (67)
(im [+] )
Acide 3,4- _E-J._H OH e
. L = , SRAS- Inhibiteur de . .
583 dlhydr(?)gyphe | o . Polyphénols CoV-2 PACE2 In vitro 2020 Chine (67)
nylacétique | wo o
W
Nicotianamin | ./ y SRAS- Inhibiteur de , .
! 7
584 o H —ﬂ_w_\f,vo” ! _ _ CoV-2 ACED In vitro 2020 Chine (67)
~ 0
Q. Y Igr;c&?#)ociir: sARs. | _inhibiteurs de
585 | Columbine T IH\R M e Menispermaceae Terpene CoV-2 TMPRSS2 et la In silico 2021 Inde (123, 175)
Ta™ : Mpro
Les graines de
itchi .
P Sapindaceae
?’ 3 -."‘
=
Aesculus
hippocastanum .
e - Sapindaceae Inhibiteur de
5gg | Proanthocyan g e Polyphénol | SARS- TMPRSS2, In silico 2020 Algérie (82, 120,
idine A2 . o Crataegus (Tanin) CoV-2 SCLprp etla 2021 Inde 123)
T sinaica__ Rosaceae protéine S
Rosaceae
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Enantia
chlorantha Annonaceae
OCH, .
O OH Tenospora
587 | Jatrorrhizine O N _.—Car,g!fO“é Menispermaceae | Alcaloide 2'2582 Ir_:_hl\l/lb;tlggrsge In silico 2021 Inde (123)
HyCO g
Ocke Mahonia
qulfollu Berberidaceae
/ Scutellarla : I
) Inhibiteur de
— HO o O baicalensis . Polyphénol | SARS- ili 2020 (23, 54,
588 | Baicaléine | ] : Lamiaceae | oot cidey | Covz TMPeI?%SdZIiF!VIpro In silico 2091 Inde 56, 123)
OH © - >
Feuilles d‘
Azadiracta
indica Meliaceae
Plectranthus
)N\ﬁcm . ambqgg% Lamiaceae
589 Tetratrrlljconta | n N alcanes 2’2‘582 ".]I_hl\'/le',tlgggge In silico 2021 Inde (123)
: Calligonum )
polygonoides Polygonaceae
Crateva
adansou capparaceae -
A Fragarla .
. | . i Inhibiteur de
590 |  Fisétine “ T Sy ol ananassa Rosaceae (i?;zgzg?&);) ?:ﬁ\r\;sz TMPRSS? et In silico 383(1) Inde (54, 123)
v ‘\g"\OH RdRp
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34 c écorce de
Lo NN Cinnamomum Polyphénol | SARS- Inhibiteur de .
591 | dichloroisoco ]: J/ j verum Lauraceae (Coumarine) | Cov-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
umarine ~NrT k==
| ,ﬂ__,,
4- o r Les graines de
Amidinobenz [ litchi -
A - ame . SARS- Inhibiteur de -
592 | ylsulfonyl 2 : Sapindaceae _ CoV-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
fluoride T ke lyb:. j
hydrochloride HN"NH, e’
) Les graines de
Aesculitannin| . —= litchi : 3 SARS- Inhibiteur de .
593 B o8y .. 1 & Sapindaceae Polyphénol CoV/-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
&
N Tinospora
. o sl cardifolia . . SARS- Inhibiteur de -
594 | Ecdystérone -. ! g s mme: | Menispermaceae Terpene CoV/-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
Tinospora
. cardifolia . . SARS- Inhibiteur de -
595 | Magnoflorine s mme: | Menispermaceae | Alcaloide CoV/-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
o Capsicum
) . PN NN NN baccatum . SARS- Inhibiteur de -
596 | Ciscapsaicine A ﬁj Solanaceae Alcaloide CoV-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (123)
o Capsicum
Dihydrocapsa| 17 + baccatum . SARS- Inhibiteur de -
597 icine o"JV“\_/V\/“\/\ = Solanaceae Alcaloide CoV/-2 TMPRSS? Inssilico 2021 Inde (123)
0 g
E\h
. - . SARS- | Inhibiteurs des .
S T I
598 | Topotécan ) % AN _ _ Alcaloide CoV-2 Mpro et RdRp In silico 2021 Inde (182)
e -r'»l'-w
GO )
S LA ok o . SARS- Inhibiteurs des -
599 Irinotécan Y / _ _ Alcaloide CoV/-2 Mpro et RdRp In silico 2021 Inde (182)
T,
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Olea europeae L I
., i Inhibiteur de
600 EIenoI_ate de s Oleaceae SARS- I’ACE2 et la In silico 2021 Chine/Pakistan (111)
calcium - CoV-2 3CLpro
i~ Inhibiteur de
601 | Monoterpéne oﬁ|C|naIez>R‘c)EC Zingibéraceae 2'3‘582 I’ACE2, 3CLpro et | Insilico 2021 Chine/Pakistan (111)
Trans-3-(4- Corchorus
Hydroxy- g e ) olitorius L i L
602 | 3methoxyphe U/JM@ . Tiliaceae | Polyphénol | S0 '”rl‘fztceg;de Insilico | 2021 Algérie (80)
nyl) acrylic | * o
anhydride :
Corchorus
Corchoionosi olitorius L - R SARS- Inhibiteur de - - 80
603 de A = Tiliaceae Terpéne CoV-2 ACE? Insilico 2021 Algérie (80)
Corchorus
Corchoionosi olitorius L - R SARS- Inhibiteur de - - 80
604 4B R Tiliaceae Terpene CoV-2 ACE? Insilico 2021 Algérie (80)
Corchorus
Corchoionosi olitorius L - . SARS- Inhibiteur de . - 80
605 4o C rj:\,«rl, *“;_\ Tiliaceae Terpéne CoV-2 PACE? In silico 2021 Algérie (80)
of Corchorus
Corchoroside N ¢ olitorius L - \ SARS- Inhibiteur de - - 80
606 A rl d?j = Tiliaceae Terpene CoV-2 PACE? In silico 2021 Algérie (80)
o Corchorus
Corchoroside e olitorius L - \ SARS- Inhibiteur de o -
607 o T z = Tiliaceae Terpéne i , In silico 2021 Algérie (80)
B So o5t 7% CoV-2 I'ACE2
of Corchorus
Corchorusosi PN olitorius L - N SARS- Inhibiteur de o . 80
608 de A 1) Cll}O = Tiliaceae Terpene | 2 1™ FACED In silico 2021 Algérie (80)
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¢y]  Corchorus
Corchorusosi | L olitorius L . X SARS- Inhibiteur de . .
609 deB J\’a u»bﬁ = Tiliaceae Terpéne CoV-2 ACE2 In silico 2021 Algérie (80)
Corchorusosi . . SARS- Inhibiteur de . -
610 de C Tiliaceae Terpéne CoV-2 ACE2 In silico 2021 Algérie (80)
Tiliaceae
Strophanthidi X SARS- Inhibiteur de - 2020 Algérie
611 ne Terpene CoV-2 | ’ACE2 et la Mpro In silico 2021 Bangladesh (80, 160)
Menispermaceae
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la 2020
612 | Malvidine Rosaceae (Anthocyane 3CLpro, proteéine S| Insilico Inde, Algérie | (54, 120)
CoV-2 2021
) et RARp
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la
613 | Vitisidine A Rosaceae (Anthocyane CoV-2 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
) S
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la 2020
614 | Péonidine Rosaceae (Anthocyane 3CLpro, protéine S| Insilico Inde, Algérie | (54, 120)
CoV-2 2021
) et RdRp
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la
615 | Rosinidine Rosaceae (Anthocyane CoV/-2 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
) S
Polyphénol SARS- Inhibiteur de la
616 | Tricétanidine Rosaceae (Anthocyane CoV-2 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
) S
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I Polyphénol i Inhibiteur de la
617 Mg::ég'g?gj Rosaceae (Anthocyane ?:ﬁ\ljsz 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
) S
- Polyphénol i Inhibiteur de la
618 Procyggldme Rosaceae (Anthocyane 2'3‘532 3CLpro et protéine | Insilico 2021 Algérie (120)
) S
C lyphénol hibiteur de |
Homoorientin| ¢ oA ANy Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
619 o H%-o__-x,;s () . . (Flavonoide) | Cov-2 3CLpro In silico 2020 Allemagne (68)
H 0
[y i . Inhibiteurs de la
. A Polyphénol | SARS- i . 2020 .
HO A O J
620 | Orientine |,.- oY _ . (Flavonoide) | Cov-2 protéine S et la In silico 2021 Inde, Chili (23, 57)
Ll Mpro
Proanthocyan I Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la -
621 idine odn o o _ (Flavonoide) | Cov-2 3CLpro In silico 2020 Allemagne (68)
9-dihydroxyl- Aloe vera
_2-0-(2)- XY \\ Xanthorrhoeacea SARS- | Inhibiteur de la .
622 | cinnamoyl-7- A) l e Polyphénols CoV-2 Mpro In silico 2020 Congo (181)
méthoxy- e
Aloesiz }
Aloe vera
Elgonica Tr , Xanthorrhoeacea , SARS- Inhibiteur de la -
623 [  gimare A [ ;ylf . Polyphénols | 2\~ Mpro In silico 2020 Congo (181)
i Aloe vera
) . Y , Xanthorrhoeacea ] SARS- Inhibiteur de la -
624 Feéralolide ;M e Polyphénols CoV-2 Mpro In silico 2020 Congo (181)
Onobrychis
Ebenfurane ebenoides SARS- Inhibiteur de la - .
625 Vil Fabaceae CoV-2 Mpro Inssilico 2021 Pakistan (154)
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> Paulownia
Paulownione . tomentosa . , SARS- Inhibiteur de la - .
626 S A ~ rf‘f’”lj = Paulowniaceae | Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Pakistan (154)
T
. . - S Polyphénol | SARS- Inhibiteur de la - .
627 | Brevicornine Ay _ - (Flavonoide) | Cov-2 Mpro In silico 2021 Pakistan (154)
IZIJr"
Schizolaénon e SARS- Inhibiteur de la - .
628 eB I ‘l[:":-lr;:.;[-l . . CoV-2 Mpro In silico 2021 Pakistan (154)
629 Preéruptorine | f : SARS- Inhibiteur de la In silico 2021 Pakistan (154)
B rj: ] - — CoV-2 Mpro
OH O L
. HoOH O S0 SARS- Inhibiteur de la - .
630 | Atranorine OJ\‘/\)LU PN _ _ CoV-2 Mpro In silico 2021 Pakistan (154)
HO 7
= Heracleum .
| G Yo o : | Inhibition des
631 Candibirine OrFéd candicans Mur Apiaceae SARS 3CLpro,PLpro,Rd | Insilico 2021 Inde (70)
H N 3 CoV-2 L
oot ) Rp,I’helicase
5 o A A Heracleum i
I (m Pogn T : i Inhibition des
632 Candgnrme UTIUE_{..%%- candicans Mur Apiaceae (83'2\582 3CLpro,PLpro,Rd | Insilico 2021 Inde (70)
WO oem, Z' Rp,I’helicase
v |t potyprenal | SARS- | aclpro pLpro Rl
- . YPENOL 15/ et pro,FL-pro, Insilico | 2020 | (0,78,
633 | Hypéricine Hypericaceae | (Anthraquin Rp,I’helicase, . Inde, Australie,
SARS- , In vitro 2021 77, 82)
one) I’ACE2 et la
CoV-2 ” .
protéine de pointe
oo Polyphénol Inhibition de la
634 Pseud_ohyperl Mo~ '-JT" “on ratm L Hypericaceae | (Anthraquin SARS- 3CLpro,PLpro,Rd | Insilico 2021 Inde (70)
cine LA L e~ CoV-2 o
"iﬁ‘aluv'Lo.. ’39% A2 one) Rp,I’helicase
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Kaempférol | o7 Acacianilotica Polvohénol | SARS- Inhibition de
635 | 3-glucoside e L Fabaceae yphen I’ACE2 et la Insilico 2021 Inde (70)
- 2 g (Flavonoide) | CoV-2 - .
7-rhamnoside | = Yo T e B protéine de pointe
r Acacia nilotica o
) , Inhibition de
Kaempférol7, }\ A~ Polyphénol | SARS- , -
636 4'-diglucoside ~ & - Fabaceae (Flavonoide) | Cov-2 1 {\_CEZ et lg In silico 2021 Inde (70)
. ® » protéine de pointe
Tribulus o
o0 ] . ) Inhibition de
. . LK terrestris L Polyphénol | SARS- ) -
637 | Tribuloside =4l —— Zygophyllaceae (Flavonoide) | Cov-2 | {\_CEZ et lg Insilico 2021 Inde (70)
e protéine de pointe
- Tribulus -~
. ) Inhibition de
. . . terrestris L Polyphénol | SARS- , -
638 | Tribulosine 2oy N Zygophyllaceae (Flavonoide) | Cov-2 I{A_CEZ et 12_1 In silico 2021 Inde (70)
v : s protéine de pointe
gertna
7-hydroxy- i o -
; f ) adenophora SARS- Inhibition de la .
639 desh;c(j);c:atrem *@0\% - Asteraceae CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
OH
7,10,11- o o Ageratma
trihnydroxy | A~ adenophora SARS- Inhibition de la -
640 déhydrotrémé L y—on Asteraceae CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
tone OH
10-oxo-7- 0 Ageratma
hydroxy- NP adenophora SARS- Inhibition de la -
641 nordéhydrotré P e Asteraceae CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
métone OH
2améthoxy- Ageratma
3p-méthyl-6- adenophora
642 ré:fﬁ;/)ll)lg 3. Asteraceae “:’:'3582 Inhlb'{;llgpode la In silico 2021 Inde (125)
dihydrobenzo
furane
5-b-glucosyl- | 2o Ageratina
643 7-demeth_oxy- oy o enopora Asteraceae SARS- Inh|b|t|or’1 dela In silico 2021 Inde (125)
encecaline o W CoV-2 | Mpro et ’ACE2
(5GDE) ' -
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8-hydroxy-8- . Ageratina
644 | b-glucosyl-2- | o o Asteraceae Terpéne 2'3‘582 Inh'b&'opode la In silico 2021 Inde (125)
carene A p
Wl I
_O o -
645 | Eupatorone P! enopora Asteraceae Terpene SARS Inhibition de la Insilico 2021 Inde (125)
I~ o w CoV-2 Mpro
2-déoxo-2-
(acétyloxy)- adenophora i o
646 9- aP s Asteraceae Terpéne SARS Inhibition de la In silico 2021 Inde (125)
. - CoV-2 Mpro
oxoagéraphor w
one(DAOA) P
9- _..-! : e
647 | oxoagérophor [ | A enopora Asteraceae Terpene 3'2‘582 Inhlb&lgrnode la In silico 2021 Inde (125)
one (OA) : w
9-0x0-10,11- | Ageratina
gag | dehydro- T T enopora Asteraceae Terpéne SARS- | Inhibition dela ) 0 2021 Inde (125)
agérophorone — = CoV-2 Mpro
(ODA) P
! Ageratina
9B-hydroxy- | ~ | adenophora X SARS- Inhibition de la -
649 agéraphorone L - —— Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
. Ageratma
g50 | Muurol-4-en- [ ] enopora Asteraceae Terpéne SARS- [ Inhibition de a1\ ricy 2021 Inde (125)
7-ol .. g-?‘* CoV-2 Mpro
8-beta- ‘1 Ageratina
hydroxy- . adenophora i .
651 9,12- - I a0 s Asteraceae Terpéne SARS Inhibition de la In silico 2021 Inde (125)
: i CoV-2 Mpro
dehydroverbo f @
cciolenten ’
Ageratina
. .y ) I
652 Eupatoranolid enopora Asteraceae Terpéne SARS Inhibition de la In silico 2021 Inde (125)
e w CoV-2 Mpro
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3- <y Ageratina
653 hydroxymuur I L enopora Asteraceae Terpene SARS- Inhibition de la Insilico 2021 Inde (125)
ola-4,7 (11)- A . CoV-2 Mpro
dien-8-one @ -
(+)- Ageratina
(5R,7S,9R,10 adenophora
S)-2- I
654 | oxocandinane J Asteraceae Terpéne SARS- Inh|b|t|or’1 de la In silico 2021 Inde (125)
. <l CoV-2 | Mpro et ’ACE2
-3,6(11)-dien-
12,7-olide
(ODO)
(+)-7,7"- Ageratina
bis[(5R,7R,9 adenophora
R,10S)-2- Ve ~ iy
655 | oxocadinan- AN . Asteraceae Terpene SARS- Inh|b|t|o[1 s In silico 2021 Inde (125)
. [ CoV-2 Mpro et I’ACE2
3,6(11)-dien-
12,7-olide
(BODO)
(+)- Ageratina
(5R,7S,9R,10 adenophora
S)-7- )
hydroxy- i I
656 7,12- l/ Asteraceae Terpene (S:ARS' Inhibition de la In silico 2021 Inde (125)
s . oV-2 Mpro
épidioxycadin )
ane-3,6(11)- '
dien-2-one
(HEDO)
(-)- Ageratina
(5R,6R,7S,9R enophora
657 cad’ilr?;)e_-& AN o . Asteraceae Terpene i’:;‘ssz Inhlb&lgrnode 21 Insilico 2021 Inde (125)
gne-6,7-diol 3 e
(CED)

167




Annexe

658

(+)-
(5S*,6R*9R
*,10S*)-5,6-
dihydroxycan
dinan-3-éne-

2,7-dionel

659

7_
hydroxycandi
nane-3-eéne-2-

one

660

5,6-
dihydroxy
candinane-3-
ene-2,7-dione

661

2-acétyl-
candinane-
3,6-diéne-7-
one

662

Candinane-3-
éne-2,7-dione

663

Candinane-
3,6-diéne-2,7-
dione

664

1,6-
dihydroxy-1-
isopropyl-
4,7-diméthyl-
3,4dihydrona
phtaléne-
2(1H)-one

Ageratina
adenophora
\ SARS- Inhibition de la o
Asteraceae Terpéne CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
. SARS- Inhibition de la -
Asteraceae Terpéne CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
R SARS- Inhibition de la -
Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
Ageratma
R SARS- Inhibition de la -
Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
Ageratma
adenophora \ SARS- Inhibition de la -
Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
Ageratma
adenophora 5 SARS- Inhibition de la -
Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
Ageratma
adenophora
an SARS- | Inhibition de |
X - nhibition de la o
Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
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(4R,5S)-4- Ageratina
Hydroxy-5- | ~._ =~ .« adenophora
isopropyl-2- ' ’ X SARS- Inhibition de la -
665 methyl-2- {[ ] P Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
cyclohexehon [
e . '
Acide P . Ageratina
néochlorogen | , ° | [ T adenophora , SARS- Inhibition de la -
666 ique (3- AL )-., ) : Asteraceae Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
CQA) :
Acide T Ageratma
cryptochlorog | ve. ¥ o | adenophora ) SARS- Inhibition de la .
667 enique (4- ) ( J“ ' Asteraceae Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
CQA) o .
Ester Ageratma
méthylique ? o adenophora
de 'acide 5- e L , SARS- Inhibition de la .
Q ' OH l
668 otranso- | L0 Asteraceae Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Inde (125)
coumaroylqui | s o
nique '
(1R,3S 4 Ageratina
S$,55)-3- adenophora
[(E)-3-(3,4-
dihydroxyphé
nyl)prop-2- i "
669 | énoyl]oxy- Asteraceae Polyphénol SARS Inhibition de la In silico 2021 Inde (125)
145. CoV-2 Mpro
trihydroxycyc
lohexane-1-
carboxylate
de méthyle
T Ageratina
Macranthoine T adenophora SARS- Inhibition de la -
670 F > Asteraceae Cov-2 | Mpro et "ACE2 In silico 2021 Inde (125)
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o} Ageratina
Macranthoine adenophora SARS- Inhibition de la -
671 G Asteraceae Cov-2 | Mpro et "ACE2 Insilico 2021 Inde (125)
Extrai d'ail noir
. » . SARS- Inhibition de la . .
672 | Meélanges . @‘. - Polyphénols CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
e g eaax: Inhibition de la
Acide $3E 4 Polyphénols | SARS- o In silico 2020 )
673 tannique e o R — — (Tannin) CoV-2 Mpro et Ig proteine In vitro 2021 Coree, Inde (53, 82)
5%
674 | Puerarine v _JoToH Polyphénol | SARS- Inhibition de la In silico 2020 Corée, Inde, (23, 53,
' — — (Flavonoide) | CoV-2 Mpro et 'ACE2 In vitro 2021 Chine 94)
G . réduire des
675 | Daidzeine ) Polyphénol | SARS- cytokines, In silico 2020 Corée, Inde, | (53,54,
o O — — (Flavonoide) | CoV-2 Inhibiteur de la In vitro 2021 Chine 81)
o Mpro et RdRp
OH
. HoN A © Polyphénol | SARS- Inhibition de la In silico - .
] "
676 | Astragaline Y8 0Hc. . . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro In vitro 2021 Chili, Corée (53, 57)
HO
5
s o _ Polyphénol | SARS- Inhibition de la . )
677 | Ampélopsine WOH OH . . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
OH ©
Ampélopsine- o
4-0-0-d- g L~ Polyphénol | SARS- Inhibition de la . )
678 glucopyranosi | "y¥° r@ — — (Flavonoide) | CoV-2 Mpro In vitro 2021 Coree (53)
de oHO
L e om Polyphénol | SARS- Inhibition de la . .
679 Vitexine N W _ _ (Flavonoide) | Cov-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)

OH O
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- A , SARS- | Inhibition de Ia . ,
680 | Génistine A % “ Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
Quercétine- mu
4-0-a-d- oo O ) SARS- Inhibition de la . .
681 glucopyranosi ’@’l’@[ Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
de CH O -
Déméthoxycu £ % o
. ) SARS- Inhibition de la . )
682 rcumine @M Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
(DMC)
Bisdéméthox g8 N
683 | ycurcumine M Polyphénol SARS- Inhibition de la In vitro 2021 Corée (53)
Ho oH CoV-2 Mpro
(BDMC)
Mangiférine- ’k’
(1->6)-0-d- | w¥=y ] SARS- Inhibition de la . .
684 glucopyranosi . m Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
de OH oH O
i |(M o mge
.. o ) SARS- Inhibition de la . )
685 Icaritine " °5 Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
}
OH oH
- : o o . SARS- Inhibition de la . .
686 Salicine m{%’-.» \[:5 Polyphénol CoV-2 Mpro In vitro 2021 Corée (53)
L
|
. oo . SARS- | Inhibitiondela | Insilico 2020 .
687 | Pyrogallol \@/ Polyphénol CoV-2 Mpro et RdRp In Vitro 2021 Corée, Inde (53, 54)
Y ﬂ SARS- réduire des
688 | Matrine L”LI “ e ] CoV2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
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™
P T e SARS- réduire des . .
689 | Paeoniflorine ] = _ _ CoV/-2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
690 Atractylénoli _/HJL’MT;';:“ SARS- réduire des In silico 2021 Chine (81)
del NS~ — — CoV-2 cytokines
P SARS- réduire des - .
691 Meélanine _ _ CoV-2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
o
. » Sy . SARS- réduire des s :
692 | Aucubine , o _ Terpene CoV-2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
, . PO SARS- reduire des - .
693 | Sinomenine L \??( o _ CoV-2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
Acide y- o A
; ; SARS- réduire des - .
694 amlnch;utyrlq HQN\/\)I\OH . _ CoV-2 cytokines In silico 2021 Chine (81)
o/l‘t ) Milletia
Usararoténoid - usaramensis ssp Polyphénol | SARS- - - C
695 e A & r.,l,m — Fabaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de RdRp | In silico 2020 Nigéria (159)
o~ Milletia
12a épi- o, usaramensis ssp Polyphénol | SARS- . o o
. . [
696 millettosine ey Fabaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de RdRp | In silico 2020 Nigéria (159)
Entandrophrgm
go7 | 24 Methylene o aan olense Meliaceae Terpéne SARS- | hibiteur de RdRp | Insilico 2020 Nigéria (159)
cycloarténol |, ¢ - CoV-2
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"_f P Ekebergia
698 | Ekébérine C1 a]..%%: o) I Zingiberaceae | Terpene 2/3532' Inhibiteur de RdRp | Insilico | 2020 Nigéria (159)
o“9~L_o Sl — -
o S oAb
Eucalyptus
globulus
HCol o q\ .
5 _CH ik X SARS- | Inhibiteur de Mpro -
699 3-carene \[V%CH Corymbia Myrtaceae Terpene CoV/-2 et la protéine S In silico 2021 Inde (107, 143)
citrodora
Eucayptus
globulus
A SARS-
700 | o-cymene e o, Corymbia Myrtaceae Terpene CoV-2 Inhibiteur de Mpro | In silico 2021 Inde (143)
CHy citrodora
Y~ Panax ginseng Atténuer la
S ' . \ SARS- | coagulation et la In vivo .
(B! S . 1
701 | Ginsénoside 98¢ . Araliaceae Terpéne CoV-2 tempéte (souris) 2021 Corée (186)
a cytokinique
Rosmariquino o AL AL . SARS- Inhibiteurs des . .
702 ne > Lamiaceae Cov | 3CL proet PL pro In vitro 2012 Corée (155)
Racemosid RPROSY SARS- | Inhibiteurs de |
acemoside | ~'« phy racemosus \ - nhibiteurs de la o
703 A ‘ .'\. o Asparagaceae Terpene CoV-2 protéine S In silico 2021 Inde (171)
! SR
Withania
Ashwagandha somnifera X SARS- | Inhibiteurs de la -
> - 171
704 nolide ey Solanaceae Terpene CoV-2 protéine S In silico 2021 Inde (171)
i S =
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thﬁ’g Asparagus
Racemoside racemosus X SARS- | Inhibiteurs de la -
705 c s Asparagaceae Terpéne CoV-2 protéine S In silico 2021 Inde (171)
X XX
- Polyphénol | SARS- Inhibiteurs de -
. 2
706 | llexgenine A — - (Flavonoide) | CoV-2 |I’Endoribonucléase In silico 2020 Inde (23)
. Polyphénol | SARS- | Inhibiteurs de la -
s . 2
707 | Mulberroside _ _ (Flavonoide) | Cov-2 | protéine de pointe In silico 2020 Inde (23)
Torreya nucifera
AT TR
& Taxaceae
X s
Ginkgo biloba SARS- -
. Inhibiteur de la - 2010 . (23, 57,
708 Amentoflavo -ﬁ Ginkgoaceae Polyphepol CoV Mpro, RdRp et la In 5|.I|co 2020 In_de, ChI|I,, 82, 87,
ne "i i’ (Flavonoide) | SARS- rotéine S In vitro 2021 Chine, Corée | ..} 127)
o CoV-2 P ’
Theobroma
% Malvaceae
s Murraya
. . s koenigii (L.) y SARS- | Inhibiteurs de la N
709 | Bismahanine | | RP Rutaceae Alcaloide | <\ orotéine de pointe | silico 2020 Inde (82)
| Withania
. A coagulans . SARS- | Inhibiteurs de la R
710 | Coaguline N e ¥ Solanaceae Terpéne Cov-2 | protéine de pointe in silico 2020 Inde (82)
711 Arécatanine Polyphénol | SARS- Inhibiteurs de la in silico 2020 Inde (82)

A3

(Tannin) CoV-2 | protéine de pointe
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Withania
- -
: 2gS e coagulans 5 SARS- | Inhibiteurs de la - 2
712 | Coaguline K / o ¥ g Solanaceae Terpéne | 2\~ orotéine de pointe | " silico 2020 Inde (82)
" Mallotus
Kamalachalc o o~ philippensis (La . Polyphénol | SARS- | Inhibiteursdela | . ..
713 one C A _ Euphorbiaceae (Flavonoide) | Cov-2 | protéine de pointe in silico 2020 Inde (82)
NS T Veratrumalbum
iervi ! oL ) : . SARS- | Inhibiteurs de la L
714 | Pseudojervine ey : g Melanthiaceae Alcaloide | ~\/5 protéine de pointe | 7 silico 2020 Inde (82)
.‘ B #1 |
Flavine LT, ) o
715 | adénine EE _ _ Polyphenol | SARS- | Inhibiteurs de la 1 . G | 9020 Inde (82)
. : . (Flavonoide) | CoV-2 | protéine de pointe
dinucleotide —
Trigonella
. foenum- . SARS- Inhibiteurs de la S
716 | Graecunine E gaecm Fabaceae Terpéne Cov-2 | protéine de pointe in silico 2020 Inde (82)
A lyphénol | SARS hib del
A L, 9 Polyphéno ARS- | Inhibiteurs de la -
717 | Narirutine got! o . (Flavonoide) | Cov-2 RdRp in silico 2020 Inde (82)
Hi in| o0 SARS- | Inhibiteurs de |
ippomannin | L L - nhibiteurs de la N
718 oA jt’\r‘ @his Q: _ _ CoV-2 RdRp in silico 2020 Inde (82)
i\ Ginkgo biloba ihi
(T 1 . Inhibiteurs de la -
S e . Polyphénol | SARS- in silico 2020 .
719 | Isoginkgétine o9 'ﬁ Ginkgoaceae (Flavonoide) | Cov-2 RdRp et de la In vitro 2021 Inde, Chine (82, 87)
LA o « ,’ Mpro
720 | Rotundioside ‘. (ifiiﬁﬁﬁ.”é)e') SARS- | Inhibiteur dela 1 . Gicy | 2020 Inde (82)
B T — — CoV-2 RdRp
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Tellimagradin :.\_ J-ﬁ" SARS- | Inhibiteur de la .
721 el g [“ . . CoV-2 RdRp in silico 2020 Inde (82)
e ST Inhibiteur de la
Agathisflavon S50 iy Polyphénol | SARS- | Mpro, protéine S, | . .. 2020 5 127
122 e Lj] L — — (Flavonoide) | CoV-2 RdRp et de la in silico 2021 Inde (82, )
| TMPRSS2
_— - Inhibiteur de la
Emblicanine Lt . SARS- - - 2020
723 A - - Polyphénol | = \/" |RdRpet Isa protéine | in silico 2021 Inde (82, 107)
Foeniculum
cis- L vulgare Mill . \ SARS- Inhibiteur de la S
724 Miyabenol C -~ .“1..-; Apiaceae Terpéne CoV-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
A
. Polyphénol | SARS- | Inhibiteurs de la L 2
725 | Granatine B _ _ (Tanin) CoV.-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
Hippophaenin | -+, . . SARS- Inhibiteurs de la -
726 cB S . o Polyphénol CoV-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
P
33- |00 . | SARs- | mnhibiteursdeta | .
727 Biplombagine | 3 (Y <> / _ _ Polyphénol CoV-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
I IC .
. N ool ) . SARS- | Inhibiteurs de la -
728 | Aromoline @ " S - o Polyphénol |~ \/5 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
-
Chrysophanei W ) SARS- | Inhibiteurs de la -
729 ne . . Polyphénol CoV-2 TMPRSS? in silico 2020 Inde (82)
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: A . SARS- | Inhibiteursdela | . ..
730 | Terflavine B caree i _ _ Polyphénol CoV-2 Mpro in silico 2020 Inde (82)
Mudanpiosid | . SARS- | Inhibiteurs de |
udanpiosi o , - nhibiteurs de la - 2
731 e e i _ . Polyphénol CoV-2 Mpro in silico 2020 Inde (82)
. > ere LI, . SARS- | Inhibiteurs de la -
732 | Vescalagine b . . Vescalagine CoV-2 Mpro in silico 2020 Inde (82)
Ginkgo biloba
I 3 ‘h Ginkgoaceae
S F | SARS- N . 2010 .
733 | Ginkaetine . W - Polyphénol CoV Inhibiteurs de la In silico 2020 Inde, Chine, (82, 87,
g .| Torreya nucifera (Flavonoide) | SARS- Mpro In vitro Corée 121)
PR e 2021
Ly o CoV-2
oL Taxaceae
Acide A9 - ) Cannabis
tétrahydrocan | . iy ~ sativaL Cannabinoid | SARS- | Inhibiteurs de la | in silico et .
734 nabinolique | - Cannabaceae e CoV-2 Mpro i Vitro 2021 Corée (187)
(A9 -THCA) | L TASS
A9- Cannabis
tétrahydrocan | (L. ¢ _sativa L Cannabinoid | SARS- | Inhibiteursdela | in silico et ,
735 | nabinol Ao- T 10 | B8 Cannabacea e CoV-2 Mpro in vitro 2021 Coree (187)
THC) ,
o Cannabis
Cannabinol (Yo sativa L Cannabinoid | SARS- | Inhibiteurs de la | in silico et .
p Latva ST 187
736 (CBN) HSET/ - = Cannabaceae o CoV-2 Mpro in vitro 2021 Corée (187)
He” 0T “CH
Acide Cannabis
A on o sativa L Cannabinoid | SARS- Inhibiteurs de la | in silico et .
o o LN P~ . - H H
737 cign(e(l:bé%c’zl\l)q gﬁvi\,ﬁ”\/ | === Cannabaceae o CoV-2 Mpro N Vitro 2021 Corée (187)
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Cannabis
Cannabidiol Q o ~ sativa Cannabinoid | SARS- | Inhibiteurs de la | in silico et .
738 (CBD) Y| ==% Cannabaceae o CoV-2 Mpro in Vitro 2021 Corée (187)
A\ Tinospora crispa
Benzéneéthan| & %— & ]@ . SARS- Inhibiteur de la R
739 amine \__/ L”'-. é Menispermaceae CoV/-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
Tinospora crispa
. P . SARS- Inhibiteur de la -
./ / 1
740 | Camphénol . @ Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
Tinospora crispa
" . SARS- Inhibiteur de la -
741 Rétinal gi//\{v/wo @ Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
‘ é
Trans- Tinospora crispa o
742 | Géranylgéran b‘ b Menispermaceae %2582 Inhlblcleurgde la in silico 2020 Bangladesh (160)
ol # P
. Tinospora crispa
Acide 3,4- on -
743 | dihydroxyma HOD)\FOH @ Menispermaceae ?:ﬁ\F;SZ Inhlb'{;leurréde la in silico 2020 Bangladesh (160)
ndélique | wo 0 # P
Imidazolidin- Tinospora crispa
4-one, 2- L m
imino-1-(4- | =, )=« ¥ i L
744 | méthoxy-6- |/ é Menispermaceae SARS- | Inhibiteur dela | 4, y;0 2020 Bangladesh (160)
. . N CoV-2 Mpro
diméthylamin d
0-1,3,5- )
triazine-2-yl)
Spiro[4,5]déc \ S Tinospora crispa
-6-én-1-ol, | /7N A : . SARS- | Inhibiteur de la -
745 2.6.10,10- N x @ Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
tétraméthyle ) (ﬂ
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Tinospora crispa
@ Menispermaceae
) d SARS- Inhibiteur de la R s
746 Lupéol Mangifera indica CoV/-2 Mpro in silico 2021 Nigéria (55)
m Anacardiaceae
3. acide béta- ;| Tinospora crispa
hydroxy-5- 1/ . SARS- Inhibiteur de la -
747 cholen-24- | ] T|;_ ) w Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
oique J
Acide : Tinosposgrisa SARS- Inhibiteur de la
748 | Phosphonoac D @ Menispermaceae CoV-2 Moro in silico 2020 Bangladesh (160)
étique3TMS " # P
Tinospora crispa
749 | Nordazépam @ Menispermaceae ?:ﬁ\F;SZ Inhlb&epurrode la in silico 2020 Bangladesh (160)
Acide 2,6- Tinospora crispa
Dihydroxybe . SARS- Inhibiteur de la A
750 nzoique @ Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
3TMS ‘#
. Tinospora crispa
751 | aR-turmerone [[ “‘ @ Menispermaceae 3?53 InhllolijlepurroO|e 21 in sitico 2020 Bangladesh (160)
‘ - #
, Tinospora crispa
752 | (9)--gamma.- K)\ @ Menispermaceae SARS- | Inhibiteur de fa ;. 0 2020 Bangladesh (160)
Atlantone - é CoV-2 Mpro
. Tinospora crispa
753 Verbenylange ° @ Menispermaceae SARS- Inhibiteur de la in silico 2020 Bangladesh (160)
late # CoV-2 Mpro
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Tinospora crispa
. s . SARS- Inhibiteur de la -
754 | cis-Tumerone \{'ﬂ Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
j Tinospora crispa
Phtalate de | —~—~o0—~ ‘ . SARS- Inhibiteur de la A
755 dibutyle [ :_/,LWDE/_R m Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
[e] j
Tinospora crispa
s ' . SARS- Inhibiteur de la A
756 | (—)-Globulol i m Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
Androstan- | Tinospora crispa
17-one, 3- 1L {7& -
757 | éthyl-3- 4 &, Menispermaceae AP 'nh'b,{;le%de 3| insiico | 2020 Bangladesh | (160)
hydroxy-, b P
(5.alpha)
Tinospora crispa
. ' . SARS- Inhibiteur de la -
758 | Yangambin m Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2020 Bangladesh (160)
ray ] e
N ESoat Polyphénol | SARs- [ [Inhibiteurdela - -
759 | Dracorubine BE | B _ . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, RQRp etla | insilico 2021 Inde (127)
- o protéine S
LA ) Inhibiteur de la
Cupressuflav | .- AL Polyphénol | SARS- -
760 ore SEe ey . . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, RdRp et la | insilico 2021 Inde (127)
. protéine S
. . ) Inhibiteur de la
Albireodelphi Polyphénol | SARS- P
761 ne ) . . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, RdRp etla | insilico 2021 Inde (127)
protéine S
(-)- .
Maackiain-3- ? . Inhibiteur de la
_ B Polyphénol | SARS- -
762 O-le ) i| C . _ (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, RdRp et la | insilico 2021 Inde (127)
glucosyl-6"- | - T protéine S
O-malonate !
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Cyanidine-3- U
(p- e 3 Inhibiteur de la
) LT Polyphénol | SARS- A
763 coymaroy_l)_ b f-‘l_‘ o . (Flavonoide) | Cov-2 Mpro, Rqu etla | insilico 2021 Inde (127)
rutinoside-5 PUT RS S« protéine S
glucoside
HO ) Inhibiteur des
s WP ! N SARS- | ribosome de I’héte, | Insilico .
Q )
764 | Céphaéline \[ _ _ Alcaloide Cov-2 | RdRp et la protéine | In vitro 2021 Chine (151)
r oM N
Salvia hastata
CIJ —OH -
O A A
Przewaquino [T . \ SARS- Inhibiteur de la . -~
765 e A Y'Y o Lamiaceae Terpéne CoV/-2 3CL pro in silico 2020 Brésil (156)
o
> trijuga
Trijuganone =\ >~ R f - . . SARS- | Inhibiteur de la - .
766 A ) )M C, } } i & f ). Lamiaceae Terpéne CoV/-2 3CL pro in silico 2020 Brésil (156)
e CHy
[~
L 2~ : \ SARS- | Inhibiteurdela | . .. o
767 | Castanol A (\ I 3, 'km Lamiaceae Terpene CoV/-2 3CL pro in silico 2020 Brésil (156)
A grandifolia
; :W?
K
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Acide Salvia
(6,7,8,8a- grandifolia
tetrahydro-
6,6-dimethyl-
2- -
768 | Oxonaphtho[ Lamiaceae Terpéne SARS- Inhibiteur de la in silico 2020 Brésil (156)
CoV-2 3CL pro
1,8-bc]furan-
3-yl)-4-
Methylfuran-
3-
carboxylique
Torreya nucifera
B Taxaceae SARS-
. . a0 X 2l Polyphénol | CoV Inhibiteur de la Insilico 2010 . .
769 | Bilobetine [ Ginkgo biloba (Flavonoide) | SARS- 3CL pro In vitro 2001 | Chine Corée  (87,121)
: o, Ginkgoaceae Cov-2
‘ Fi»
S
Torreya nucifera
\ §,\'.’ a‘ﬂv
| ,—&”_( ) 2 NS Taxaceae SARS-
| \ % - y 2 . - -
iadopitysi Oy O | S Polyphénol | CoV | Inhibiteurdela | Insilico 2010 : ,
770 [ Sciadopitysin E.,J..rJ Ginkgo biloba (Flavonoide) | SARS- 3CL pro In vitro 2021 Chine, Corée | (87,121)
" (ﬁ_. Ginkgoaceae Cov-2
> % ”
il
) O Moringgleifera
771 Pterygosperm i:}-.] | N Moringaceae Polyphe_r)ol SARS- Inhibiteur de la In silico 2021 Inde (84)
ine N (Flavonoide) | CoV-2 Mpro
- \o z}&_/\c S~
Acide . , SARS- Inhibiteur de la -
772 benzoique @j\oh Moringaceae Polyphénol CoV/-2 Mpro In silico 2021 Inde (84)
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no;]I---x-_-_] Morlnga olelfera
773 | Morphine o / " N Moringaceae Alcaloide ?:ﬁ\F;Sz Inhlblcleurgde la In silico 2021 Inde (84)
T P
774 'Sgtg'e%‘iﬁgat ,C.,N\/Q Moringaceae A 'nh'b,{f,epur[)de 21 nsitico | 2021 Inde (84)
775 | Niazirine (jf j“ Moringaceae 2'3‘582 Inhlb'{;epurgde 21 15 silico 2021 Inde (84)
o i m:]\ " , Thiocarbam | SARS- | Inhibiteur de la -
776 | Niaziminine | Aoh/ o SA 2 Moringaceae ate COV-2 Mpro In silico 2021 Inde (84)
777 | Niazinine }j’] :T'\x’lo Moringaceae ?:':;‘582 Inhlblclepurgde la In silico 2021 Inde (84)
N_ OH 5 .
R HO. OH ,IL . - -
778 | carbamothioa @” W Moringaceae %2582 Inhlb'{;lepur:)de la In silico 2021 Inde (84)
te d'O-éthyle oo
n. jH OH v _ s
779 | Niazirinine U/\ 9 i I Moringaceae (S:,g\\ljsz Inhlb&epurgde la In silico 2021 Inde (84)
" Sitharathai
. (Alpinia - Polyphénol | SARS- | Inhibiteur de la .
780 | Galangine Officinarum) Zingiberaceae (Flavonoide) | Cov-2 Nspl In silico 2020 Inde (106)
. Sltharathal
Alpinia - ibi
781 | Gingérénone Me°|\ AN Oﬁglmﬂarum) Zingiberaceae gﬁ\R;Sz Inhlbll\lt(;:rlde la In silico 2020 Inde (106)
# AN
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Verbena
: 'CI 'S Verbenaceae
S
Buddleja
madagascariensi .
sLam Loganiaceae
Scutellarei Plantago asiatica Polyphénol | SARS Inhibi del
cutellarein . olyphéno - nhibiteur de la -
782 7-glucoside Plantaginaceae | (Fjavonoide) | Cov-2 | Mpro et ACE2 In silico 2020 Inde (93)
Lamiaceae
odoratum
@‘\ = Asparagaceae
Acide 3,5-Di-
O- . SARS- Inhibiteur de la -
783 galloylshikim . . Polyphénol CoV-2 Mpro et ACE2 In silico 2020 Inde (93)
ique
Méthyle
3,4,5- . . SARS- Inhibiteur de la - .
784 trihydroxyben Anacardiaceae | Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (188)
zoate
(Z)_l_(214_
dihydroxyphé
nyl)-3-(3,4- i -
785 | dihydroxyphé Anacardiaceae | Polyphénol SARS Inhibiteur de la In silico 2021 Egypte (188)
nyl)-2- CoV-2 Mpro
hydroxyprop-
2-en-1-one
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(2)-2-(3,4-
dihydroxyben
zylidene)-6- . ) SARS- Inhibiteur de la . .
786 hydroxybenz Anacardiaceae | Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (188)
ofuran-3(2H)-
one
3,5,7-
trihydroxy-2-
(4- : . SARS- | Inhibiteur de la - .
787 hydroxyphén Anacardiaceae | Polyphénol CoV/-2 Mpro In silico 2021 Egypte (188)
yl)chroman-
4-one
2-(3, 4-
dihydroxyphé
nyl)-3,5- i - )
788 | dihydroxy-7- Anacardiaceae | Polyphénol SARS Inhibiteur de la In silico 2021 Egypte (188)
] CoV-2 Mpro
méthoxy-4H-
chroman-4-
one
3,7-
dihydroxy-2-
(4- . B} SARS- Inhibiteur de la - .
789 hydroxyphén Anacardiaceae | Polyphénol CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (188)
yl)chroman-
4-one
BENS15 Psidium guajava
( melange de 7. :
quercétine, ~ @ Myrtaceae ~ Inhibela
. N réplication, réduit .
gallate = SARS- R In vitro )
790 d'épivallocaté CoV-2 la tempéte In Vi 2021 Corée (78)
Eplcgha}ngcae Camellia sinensis oV- cytokinique et NVIVO
(EGCG),I ﬁ\ Theaceae antioxydant.
acide '

185




Annexe

ellagique ,I Rosa hybrida
acide ot
gallique ,le Rosaceae
kaempférol et
myricétine
feuille de chéne
sy Fagaceae
OH )
g A Q;\éf SARS Inhibiteur de la
- P 0 7 - -y
791 | Glucogalline homo 9 [Te fruit de Famia Polyphénol Cov-2 |Mpro et TMPRSS2 In silico 2020 Inde (135)
OH al
e Euphorbiaceae
= | pomme non mdre
i I et I'écorce de la , SARS- Inhibiteur de la -
792 | Phlorizine TNy pomme Rosaceae Polyphénol CoV-2 | Mpro et TMPRSS2 In silico 2020 Inde (135)
MOt Datura
/OH H _ -y
793 | Hyoscyamine 4 ot ~ tronum Solanaceae Alcaloide ?:':;‘582 p:g?é?r:teesusr'ﬁ; In silico 2021 Inde (189)
o # # =
_ 3 Piper
Scutifoliamid ,{\@l"} acutifolium . SARS- |  Inhibiteur des .
794 oA \H . ~ Piperaceae CoV-2 protéines S,M.E In silico 2021 Inde (189)
] Tamarix dioica
. . . A . Polyphénol | SARS- Inhibiteur des -
795 | Tamaridone \o @ : .< Tamaricaceae (Flavonoide) | Cov-2 protéines S,M,E In silico 2021 Inde (189)
. Punica Inhibiteur de la Bosnie-
. . 1 ' B granatum L . . SARS- | 3CLpro,protéine In silico .
796 | Punicalagine T Py Punicaceae Polyphénol cov-2 | SACE2TMPRSS | In vitro 2021 Herzlf{gci)g/me, (133, 134)
?@ 2 et la furine
Punica Inhibiteur de la
- . granatum L . , SARS- protéine - Bosnie-
797 | Punicaline » Y Punicaceae Polyphénol cov-2 | S,ACE2 TMPRSS In silico 2021 Herzégovine (133)
?@ 2 et la furine
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glngembr‘e nanoparticul SARS- Inhibe le Nsp12 et In vitro et ]
798 GELN § - Zingiberaceae es de type la tempéte : 2021 Etats-Unis (190)
e CoV-2 S In vivo
= exosomes cytokinique
Tinospora
. . cordifolia . SARS- Inhibiteur de la A
799 | Tinosporide, P Menispermaceae CoV/-2 Mpro in silico 2021 Inde (175)
Tinospora
800 | Amritoside C ‘__chr‘g!folla Menispermaceae SARS- Inhibiteur de la in silico 2021 Inde (175)
» CoV-2 Mpro
Tinospora
801 | Amritoside B ,;-CQrQ!fOI'a Menispermaceae SARS- Inhibiteur de la in silico 2021 Inde (175)
2 CoV-2 Mpro
Tinospora
802 | Amritoside A ‘:_corg!folla Menispermaceae SARS- Inhibiteur de la in silico 2021 Inde (175)
2 CoV-2 Mpro
Tinospora
Tinocordifoli cordifolia . SARS- Inhibiteur de la .
803 ne s A Menispermaceae CoV-2 Mpro in silico 2021 Inde (175)
Tinospora
Palmatoside cordifolia . SARS- Inhibiteur de la R
804 G i Menispermaceae CoV/-2 Mpro in silico 2021 Inde (175)
Tinospora
Palmatoside cordifolia . SARS- Inhibiteur de la R
805 £ M Menispermaceae CoV/-2 Mpro insilico 2021 Inde (175)
Tinospora i
. g Inhibiteur de la
806 A(_:l(_jes ‘;_cgrg!folla Menispermaceae SARS- Mpro, RBD et in silico 2020 Inde (97, 175)
masliniques ; CoV-2 I'ACE? 2021
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Olives.
X
Tiﬁospora )
807 | Paimarine Lordifolia -\ renispermaceae A '“hib&ep“rgde | insitico | 2021 Inde (175)
Tinospora
808 Tétﬁgﬁ;‘)pal ‘,CQr‘gEfO"? Menispermaceae 2'3‘532 Inhib'i;lepurgde 21 insilico 2021 Inde (175)
on, Tinospora
809 | Isocolumbine IJ«CHZH ‘;_Corg_?folig Menispermaceae ?:'2‘582 Inhib&epurgde 21 insilico 2021 Inde (175)
Tinospora
810 | Tinocordiside \'W ‘:_cor‘g?folig Menispermaceae ?:':;‘582 Inhib&epurgde la in silico 2021 Inde (175)
Tinospora
811 Tin%‘;?éiifOIi ‘;chrg?folig Menispermaceae %2582 Inhib'i;lepur:)de 21 insilico 2021 Inde (175)
Tinospora
812 | Tinosporaside ;rcqr‘g!folia'l Menispermaceae (S:,g\\ljsz Inhibli;epurrode la insilico 2021 Inde (175)
Tinospora
813 Phytol ,CQrg!fO“é Menispermaceae (S:,g\\ljsz Inhibli;epurrode la insilico 2021 Inde (175)
Tinospora
814 phﬁgindi?]ue ,‘?‘?f}?!fo“? Menispermaceae ?:ﬁSSZ Inhib'i;epurgde la in silico 2021 Inde (175)

188




Annexe

Tinospora -
815 | Amritoside D _._-Cor;g!fO“? Menispermaceae ?:ﬁ\ljsz Inhlblclepurgde la insilico 2021 Inde (175)
Les &COrces Punica granatum Inhibe l'interaction
L . SARS- | Protéine S/IACE2 . .
816 diégcrﬁgsge P Punicaceae Cov-2 | et réduise I'activité In vitro 2021 Italie (134)
?& de la 3CL
Frilo
| e g N SARS- | Inhibiteur de la .
-7, b ¥ L
817 | Azadirachtine [aea _ _ Limonoides CoV-2 protéine S In silico 2021 Inde (107)
A l\(lje_-em ht Inhibiteur de la
zadirachta -
818 | Gédunine indica) Meliaceae %2582 I‘ACIYIIE%rOI'aF;Er[iDr{e ot In silico 585(1) Nigéria, Inde (52’756’
%‘: TMPRSS2
" Azadirachta
~UN fadi _ ihi
819 | Nimbandiol ~y j«(’" NN indica Meliaceae 3'2‘582 Inhlb&epurrode la In silico 2021 Nigéria (55)
_ Azadirachta
N DY, indica . SARS- | Inhibiteur de la . -
820 Nimbin o~ ij’;.*‘» Q,r Meliaceae CoV/-2 Mpro In silico 2021 Nigeéria (55)
o Azadirachta
o Lo indica . SARS- | Inhibiteur de la . L
821 | Nimbinéne (,.»-733%1 > %r Meliaceae CoV-2 Mpro In silico 2021 Nigeéria (55)
Azadirachta
i“"‘ A i i . - ibi .- e
822 | Nimbolide | iy Qgﬁ'fr Meliaceae (S:,g\\ljsz Inhlb&epurrode la In silico 2021 Nigéria (55)
5 Azadirachta
: - e indica ; SARS- Inhibiteur de la o o
823 | Nimbolinine | = ‘\u Meliaceae CoV/-2 Mpro In silico 2021 Nigeéria (55)
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Les agrumes

Inhibiteur des

N Al SARS- | 3CLpro, RdRp, la - 2020
824 | Limonine S \i’,;) ) Rutaceae CoV-2 furine et In silico 2021 Inde (56, 97)
Pk TMPRSS2
Les agrumes -
. - Inhibiteur de la
825 GIT:;}?Z':; de J),/“f Rutaceae ?:'3582 RdRp, la furine et | Insilico 385(1) Inde (56, 97)
3«{;}\ ) TMPRSS2
7-désacétyl- Azadirachta I
L Inhibiteur des
7- indica . SARS- . 2020
826 benzoylgédun Meliaceae CoV-2 3CLpro, RdRp et | Insilico 2021 Inde (56, 97)
ine - > TMPRSS2
Iy i SARs- | Inhibiteur des 2020
827 | Déacétylgédu Meliaceae CoV-2 PLpro, RdRp et In silico 2021 Inde (56, 97)
nine % TMPRSS2
Lagerstroemia
828 corﬁs%ldigue peC|oa : Lythraceae 3'2‘582 Inhibiteur du RBD | In silico 2020 Inde (97)
Les ?grumf; SARS- Inhibiteur des
829 | Obacunone )7) ) 4 Rutaceae CoV-2 3CLpro PLpro In silico 2020 Inde (97)
5~<};}\ ) RdRp I'ACE2
2. khaya
" senegalensis . SARS- | lihibiteur du RBD - 2020
830 Hygd;:;e@zne S Meliaceae CoV-2 et TMPRSS2 In silico 2021 Inde (56, 97)
e
Angiospermes 5 SARS- | Inhibiteur du RBD - 2020 .
831 Oleanane ligneux _ Terpene CoV/-2 et la Mpro In silico 2022 Inde, Argentine | (97, 98)
Azadirachta
Epoxyazadira indica . SARS- Inhibiteur de -
832 dione Meliaceae CoV/-2 P ACE2 In silico 2020 Inde 97)
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Azadirachta

Azadiradiono indica . SARS- Inhibiteur de .

833 lide % Meliaceae CoV-2 PACE2 In silico 2020 Inde (97)

Inhibiteur de la
834 Eribuline _ _ 2’2‘582 furine et In silico 2021 Inde (56)
TMPRSS2
) . Inhibiteur de la
835 Pedo”g”'ag'” _ - 2/3552 furine et Insilico | 2021 Inde (56)
TMPRSS2
. SARS- Inhibiteur de la - .

836 | Maytansine . . Cov-2 | Mpro et la furine In silico 2021 Argentine, Inde | (56, 98)
Désoxyobacu SARS- Inhibiteur de .

837 none . . CoV-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (56)
Ginsenoside SARS- Inhibiteur de la In silico .

838 Ra2 — — CoV-2 protéine S In vitro 2020 Chine (109)
Ginsenoside SARS- Inhibiteur de la In silico .

839 Rb1 — — CoV-2 protéine S In vitro 2020 Chine (109)
Ginsenoside SARS- Inhibiteur de la In silico .

840 Rb3 — — CoV-2 protéine S In vitro 2020 Chine (109)

. SARS- Inhibiteur de .
841 | Solamargine . - CoV-2 TMPRSS? In silico 2021 Inde (56)
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Andrographis
Acanthaceae
Canthin-6-
one 9-O-béta- . SARS- Inhibiteur des -
842 glucopyranosi Simaroubaceae CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
de
Sophora
f—-f?cen Fabaceae
é: \v-
5-Hydroxy- E.
7,8,2'- harmandiana , S. i i
843 | triméthoxyfla flavescens et A. SARS Inhibiteur des In silico 2021 Inde (149)
. CoV-2 PLpro et Mpro
vone 5- paniculate
glucoside
E.
14-Deoxy-11- . -
harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des -
844 oxoar;tljirdoegrap flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
845 | Kushenol K flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
Néoandrogra harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des -
846 pholide flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
847 | Kushenol W flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
14-Deoxy- E.
11,12- harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
848 didehydroand flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
rographolide paniculate
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E.
Désoxyandro harmandiana , S. SARS- Inhibiteur de o
849 grapholide flavescens et A. CoV-2 PLpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
_— harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
850 | Paniculine flavescens et A, CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
Désoxyandro E.
grapholide19 harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des o
851 B-D- flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
glucoside paniculate
5-hydroxy- E.
7,8,2'3'"- harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des -
852 tétraméthoxyf flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
lavone paniculate
E.
Andrographin harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des -
853 e flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
5,7,2'3'- E.
e harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des -
854 | tétramethoxyf flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
lavanone :
paniculate
5-Hydroxy- E.
7,2'.3'- harmandiana , S. SARS- Inhibiteur de -
855 Triméthoxyfl flavescens et A. CoV-2 PLpro In silico 2021 Inde (149)
avone paniculate
E.
- harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
856 | Paniculide-A flavescens et A. CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
- harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
857 | Paniculide-B flavescens et A, CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
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E.
— harmandiana , S. SARS- Inhibiteur des .
858 | Paniculide-C flavescens et A, CoV-2 PLpro et Mpro In silico 2021 Inde (149)
paniculate
E.
859 ﬁ:;ﬁgi‘g: rarmandiana S AR | mnibiteur de Mpro [ nsitico | 2021 Inde (149)
paniculate
. . X SARS- Inhibiteur de la . .
860 | Ginkgolide A _ Terpene CoV/-2 3CLpro In vitro 2021 Chine (87)
861 | Ginkgolide B _ Terpéne 2'2‘582 Inhlé)gel_l;)rrge la In vitro 2021 Chine (87)
862 | Ginkgolide C _ Terpéne %?;582 InhlglcteLt:)rrge la In vitro 2021 Chine (87)
863 | Bilobalide _ Terpene | oo '“h'ggi‘:;rge 2 i | 2021 Chine 87)
Acides SARS- Inhibiteur de la . .
864 Ginkgoligues _ CoV-2 3CLpro In vitro 2021 Chine (87)
) . R i SARS- Inhibiteur de la - .
865 | Bicuculline [sed _ Cov-2 | 3CLpro et 'ACE2 In silico 2021 Chine (94)
866 | Irisolidone ‘ ' _ ?:ﬁ\F;Sz 3&?;?:2%3:3(!%2 In silico 2021 Chine (94)
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I
go7 | Demenvizeyt| SR _ _ SRS | pneredrdes | insitico | 2020 Chine (191)
T

) |  Theobroma

868 | Isorhoifoline ) \.\1, .\:A',\ O] igﬁ Malvaceae (E?;zgzg?gg) 213\582 Inhib'i;lepur:)de la In silico 2021 Chili (57)
— Theobroma

869 | Nicotiflorine | s Malvaceae (if;ﬁzg?ﬁé ooz | v | msitico | 2020 Chili (57)
Kaempférol- i " Theobroma

870 néoh;opéri w| cacao L Malvaceae (';fggggm) ?;’3532 '“hib&ep%de | Insilico | 2021 Chili (57)

side

Theobroma

871 Prunin -_cacaoL Malvaceae (ifggzg?gé) %g\F;Sz Inhibli;lepurrode la In silico 2021 Chili (57)
" Theobroma

872 | Isoquercétine AﬁcacaoL Malvaceae (llz?al\);ggﬁ?gel) ?:':;‘582 Inhib'i;lepur:)de la In silico 2021 Chili (57)
|  Theobroma

873 | Isoorientine “M\U,-;\.Jl\»[l AL Joacaol Malvaceae (Ilztl)al\);gzﬁ?gel) “:’:'3‘582 Inhib'i;lepur:)de 21 1 sitico 2021 Chili (57)
T Theobroma

874 | Isovitexine \L,MJTI'L iﬁ Malvaceae (i?§5§2§?§!> Cove Inhib,if,epurgde | insitico | 2021 Chili (57)

. —— [ Theobroma ~
875 COLﬁr(l::rjiZue (;C;\)LOH iﬁ Malvaceae Polyphénol 2’2‘532 Inhlb&epurgde la In silico 2021 Chili (57)
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Acide Calendula
machérinique officinalis L _
876 | 3-0-B-d- L Asteraceae Terpéne 2'3‘532 Inhlb'{;leurgde 2 1 silico 2021 Egypte (138)
glucuronopyr p
anoside A
Calendula
Calendulagly officinalis L X SARS- Inhibiteur de la -
877 coside C T Asteraceae Terpéne CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
Calendula
878 | Glycoside F offlcmalls L Asteraceae Terpene ?:'3‘582 Inhlb'{;lepurrode la In silico 2021 Egypte (138)
R
Calendula
Calendulosid o % offlcmalls L . SARS- Inhibiteur de la -
879 e G 3 Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
Calendula
Calendulagly offlcmalls L X SARS- Inhibiteur de la .
880 coside A Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
"S
Calendula
Calendulosid ofﬂcmalls L \ SARS- Inhibiteur de la .
881 eB Asteraceae Terpéne CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
y Calendula
882 | Glucoside | OffICII’Ia|IS L Asteraceae Terpene ?:ﬁ\ljsz Inhlb'{;lepurrode la In silico 2021 Egypte (138)
y Calendula
Ostéosaponin OffICII’Ia|IS L X SARS- Inhibiteur de la -
883 ol Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
L y Calendula
Arvensoside = officinalis L \ SARS- | Inhibiteur de la -
884 B . Asteraceae Terpene CoV-2 Mpro In silico 2021 Egypte (138)
. a’ »
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Acide Cglgndgla -
885 | oléanolique RGO Of'c'mihil‘ Asteraceae Terpéne SARS- Inhibiteur de la In silico 2021 Egypte (138)
. o Tl CoV-2 Mpro
3-glucuronide | w2, %,‘
Ha : A.
886 | Lapachenole _ _ Polyphénol SARS- | Inhibiteur de la M In silico 2021 Argentine (98)
o CoV-2 pro
s
Q
& ) SARS- | Inhibiteur de laM - .
887 Lapachol O‘ o _ _ Polyphénol CoV-2 oro In silico 2021 Argentine (98)
o]
S \ SARS- | Inhibiteur de la M - .
888 | Méliacine o _ Terpene CoV-2 bro In silico 2021 Argentine (98)
889 | Sauroxine L] / P o _ Alcaloide SARS- | Inhibiteur de la M In silico 2021 Argentine (98)
) CoV-2 pro
. 1o X SARS- | Inhibiteur de laM - .
890 | Spirostan [[, (J :!50 . . Terpéne CoV-2 oro In silico 2021 Argentine (98)
I'arnica
SN
¥ =
R
/{H la chicorée o
891 | Taraxastérol (o] 4 Asteraceae Terpéne (S:,g\\ljsz Inh'b'te;rrode laM In silico 2021 Argentine (98)
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(=]
. N e K " SARS- | Inhibiteur de la M . .
\
892 | Théophylline o ,%1\'? N/> _ _ Alcaloide CoV/-2 bro In silico 2021 Argentine (98)
CH;
. PR N SARS- | Inhibiteur de la - .
893 | Diosgenine .‘__}?;__l‘_/.“ _ _ Terpéne CoV-2 protéine S In silico 2021 Argentine (98)
o C A \ SARS- | Inhibiteur de la . .
894 Gitoxine *\)Y: "\)j /::gf . . Terpene CoV-2 protéine S In silico 2021 Argentine (98)
or SARS-
895 Tyrosol /@A/ o _ Polyphénol Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
HO CoV-2
~ Argemone
Argemexicain ‘ mexicana L . SARS- L -
896 e A > ‘ Papaveraceae Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de RdRp | in silico 2020 Inde (33)
| ST Yo
~ | S Argemone
897 Arger:tglcam . mexicana L Papaveraceae Alcaloide ?:'2‘582 Inhibiteur de RdRp | in silico 2020 Inde (33)
Argemone
898 | Protopine ° mexicana L Papaveraceae Alcaloide (83'2‘582 Inhibiteur de RdRp | in silico 2020 Inde (33)
Argemone
899 AIIocrzptopln mexicana L Papaveraceae Alcaloide ?:ﬁ\ljsz Inhibiteur de RdRp | in silico 2020 Inde (33)
(%) 6- — ‘ Argemone
Acétonyldihy | mexicana L , SARS- i L
900 drochélerythri [ = T Papaveraceae Alcaloide CoV-2 Inhibiteur de RdRp | in silico 2020 Inde (33)
ne :
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Milletia
I
Usararoténoid | . _ usaramensis ssp Polyphénol | SARS- - - s
901 eC N ” ‘ Fabaceae (Flavonoide) | Cov-2 Inhibiteur de RdRp | In silico 2020 Nigérie (159)
902 D'hﬁirr?;"b'” o~y N B B Polyphénol | 240> [ inhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
'T' TOH
903 [ Robinetin | = o S _ _ Polyphénol 2/3552' Inhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
.___,_.’-'-._l_. ~oM =
5 ~ A SARS
904 | Deoxygalangi| . L I I . . Polyphénol | X7 [Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
n [
oo LT | sars- |, . "
905 | Scutellarein Hojﬁj’(\ o _ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (23, 54)
OH ©
OH
906 Purpurin @iﬁr _ _ Polyphénol iﬁssz Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
O OH
T on
ot S ; SARS- e "
907 Tricetin Y o . . Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
--\.T:' 1 -
. . SARS- i -
908 | Gossypetin o . Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
. Ho_~ T . SARS- - o
909 | Norathyriol I _ _ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
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o _[':"f OH
910 | Coumestrol ”O‘W{j f;> Polyphénol 2’?}‘582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
r
K\]/OCH
i HO._ = e | - . .
911 Isosak#ranetl OT\(:DJ N Polyphénol 2/;582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
OH E
o /\) ocH,
912 Pectonl:zarlge H::f‘[‘:jf\ Polyphénol 2/;582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
OH O
vl SARS-
913 | Tangeritin f\Oﬁl\r/\ nj/ ) Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
L0 0
e SARS- |, .. .
914 | Nobiletin )| ]’Y\(\ ocH Polyphénol CoV.-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
HCo™ i -
HQ. o 0.
. (T, ) SARS- |, .. .
915 | Pratensein o Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
OH 0 ocH, oV-
A _OH
. HO. 0. Ha , SARS- . -
916 | Hispidulin | - /(If Polyphénol | < \/= | Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
¢ OH O
. oo | , SARS- |, .. . .
917 Morine T/ [ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
51
/*\rOH
| -
918 | Urolithin A ) Polyphénol SARS Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
oS ° CoV-2
(s ]
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HO. 0. f‘“\"ucnv -
919 | Acacetin ng\g\“)\/ Polyphénol 2’?}‘582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
200 -
920 Irilone ‘01\( ’ ‘ N Polyphénol 2'2‘552 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
oo M SARS-
921 | Pinocembrin T;;(Wj’ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
e T | sars- |, .
922 | Kaempferide (1] Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
¢ . .
: . SARS- _ -
923 | Dalbergin Ho Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
924 Butein No\".,\PHHJ_.ﬁ_..,_..ﬂ’ Polyphénol CoV—2- Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
oH 0 //’\\(.oOCH:\
. . 1 | . SARS- . ..
925 | Biochanin A NN Polyphénol Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
[T CoV-2
HO g
.,?r' _OH
926 Fustin oo RS Polyphénol SARS- Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
1\1 -LOH CoV-2
I
> s SARS-
927 | Hydroxyflavo | LI _ ~ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
ne =
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OH ©
- SARS-
928 | Pinostrobin PN @ _ _ Polyphénol CoV/-2 Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
929 | Pinobanksin HO\L_/;[OT"““@ . o Polyphénol 2'2‘552 Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
OH E/\O
e , SARS- | .. .
930 | Datiscetin \ﬁ]\njf_on _ _ Polyphénol CoV-2 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
o OH] )
931 | Glycitein |-~ ©/ _ _ Polyphénol SARS Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
noas CoV-2
| ifh‘"-OH )
932 rolithin = T _ _ olyphéno nhibiteur du pl Insilico nde
Urolithin B | = Polyphénol | S0 | innibiteur du RdRp | In sl 2020 Ind (54)
~ - 2
0
OH O
933 | Angolensin O _ _ Polyphénol SARS- Inhibiteur du RdRp | Insilico 2020 Inde (54)
) CoV-2
HO
. . HO.. N *: I , SARS- i .
934 | Pinosylvin ) . o Polyphénol | 2 = | Inhibiteur du RdRp | - Insilico 2020 Inde (54)
OH
HO._ -~ o]
T ;
935 | Formononetin "":H.j <L _ _ Polyphénol (82,2\582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
én,
oo S i
936 | Liquiritigenin | = n; :"j/u _ _ Polyphénol i’g‘ssz Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
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937 Prunetin \[jroj@H Polyphénol 2’2‘582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
HO.__— /:xl -
938 | Alpinetin OT,;T\I,[:] ) Polyphénol 2'2‘582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
_o ©
g39 [ Rhapontigeni {73 Polyphénol | SARS™ | nhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
n . 4 CoV-2
940 | Genistein s polyphénol | SARS |nhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
OH © \?"Lo CoV-2
HO g & Ny ,»E:i‘\ -
941 |  Chrysin | & i Polyphénol 2'2552 Inhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
A i
R -
942 | Hydroxyflavo | "7 Polyphénol | SARS |nhibiteur du RdRp | Insilico | 2020 Inde (54)
~ CoV-2
ne | i
HO. = Lo}
943 Equol A ‘ Polyphénol (82,2\582 Inhibiteur du RdRp | In silico 2020 Inde (54)
=g
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Résumé

Résumé :

Les coronavirus sont responsables d'un fardeau économique, social et de mortalité croissante, en tant qu'agent causal de
maladies telles que le syndrome respiratoire aigu sévere (SRAS), le syndrome respiratoire du Moyen-Orient (MERS) et récemment
le COVID-19. Les composés naturels existants, particulierement ceux connu pour leur activité antivirale peuvent étre utiles comme
agents thérapeutiques contre les infections a coronavirus. L'objectif de cette étude est de passer en revue la littérature scientifique
actuellement disponible sur les substances naturelles d'origine végétale ayant des effets antiviraux prometteurs contre les
coronavirus. Des recherches ont été menées dans les bases de données PubMed, Science Direct et Biomed Central pour trouver
des articles incluant les mots-clés "Coronavirus", "SARS-CoV-2" ainsi que "AlKaloids", "Polyphenols", "Phytosterols", "Terpenes" et
"Secondary metabolites". 145 articles de recherche publiés entre 2003 et 2020 ont été sélectionnés. La majorité des études sur les
substances naturelles agissant contre les coronavirus ont été réalisées au cours des deux derniéres années : 2020 (31,72%) et 2021
(60,69%) coincidant avec I'émergence du nouveau coronavirus SARS-CoV-2. La plupart des études ont été réalisées par des
méthodes in silico avec un pourcentage de 66,67%, 25,45% par des méthodes in vitro et seulement 7,88% par des tests in vivo. Nos
recherches ont permis d'établir une liste de 963 substances naturelles d'origine végétale testées contre les Coronavirus. Les
polyphénols représentent les métabolites secondaires les plus testés contre les Coronavirus, suivis des terpéenes puis des alcaloides.
En tenant compte de la fréquence de citation dans les études, nous avons classé 63 substances les plus citées par ordre décroissant
telles que : Quercétine, Catéchine, Glycyrrhizine, Kaempférol, Rutine, Curcumine, Myrécitine, Apigénine, Hespéridine.... A I'avenir,
nous espérons que les principes actifs des plantes médicinales pourront étre utilisés pour traiter I'infection par le SRAS-CoV-2 chez
I'homme.

Mot clés: SARS-CoV-2, COVID-19, Natural compounds, Secondary metabolites, Revue.
Abstract:

Coronaviruses are responsible for an increasing economic, social and mortality burden, as the causative agent of diseases such as
the severe acute respiratory syndrome (SARS), the Middle East Respiratory Syndrome (MERS) and recently the COVID-19. Existing
natural compounds, especially those known for their antiviral activity, may be useful as therapeutic agents against coronavirus
infections. This study aims to review the currently available scientific literature on natural substances of plant origin with promising
antiviral effects against coronaviruses. PubMed, Science Direct and Biomed Central databases were searched for articles including
the keywords "Coronavirus", "SARS-CoV-2" as well as "AlKaloids", "Polyphenols", "Phytosterols", "Terpenes" and "Secondary
metabolites". 145 research articles published between 2003 and 2020 were selected. The majority of the studies on natural
substances acting against coronaviruses were performed in the last two years: 2020 (31,72%) and 2021 (60,69%) coinciding with
the emergence of the new coronavirus SARS-CoV-2. Most studies were performed by in silico methods with a percentage of
66,67%, 25,45% by in vitro methods and only 7,88% by in vivo tests. Our research resulted in a list of 963 natural substances of
plant origin tested against Coronavirus. Polyphenols represent the most tested secondary metabolites against Coronavirus,
followed by terpenes and then alkaloids. Taking into account the frequency of citation in the studies, we have classified 63 most
cited substances in decreasing order such as: Quercetin, Catechin, Glycyrrhizin, Kaempferol, Rutin, Curcumin, Myrecitin, Apigenin,
Hesperidin.... In the future, we hope that the active ingredients of medicinal plants can be used to treat SARS-CoV-2 infection in
humans.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, Natural compounds, Secondary metabolites, Review.
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