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Glycérol et dérivés : des molécules d’actualité

Le glycérol, molécule présente dans le régne animal et végétal, est une molécule de base du squelette de
nombreuses molécules naturelles. C'est aussi une molécule clé pour la syntheése de nombreux composés qui sont
capables de s'auto-assembler et possedent des propriétés physico-chimiques originales. Le glycérol et ses dérivés
ont des applications dans des domaines trés divers, dont I'agroalimentaire, la cosmétique et la pharmacie. Il est

Glycerol, a molecule present in the animal and vegetable kingdoms, is a basic molecule of the skeleton of many
natural molecules. It is also a key molecule for the synthesis of many compounds capable of self-assembling and
having original physicochemical properties. Glycerol and its derivatives have applications in a wide variety of fields
including food, cosmetics and pharmacy. Today, it is a material widely used in the formulation of virucidal gels

Résumé
en particulier tres utilisé dans la formulation des gels virucides contre la propagation de la COVID-19.
Mots-clés  Glycérol, glycérides, tensioactif, cosmétique, pharmacie.
Abstract Glycerol and derivatives: still current molecules
against the spread of COVID-19.
Keywords Glycerol, glycerides, surfactant, cosmetic, pharmacy.

A ujourd’hui, tout le monde connait le mot glycérol ou
glycérine. Il nous parait intéressant de faire le point sur
cette molécule qui se présente sous la forme d'un liquide
incolore, visqueux, a la saveur sucrée, miscible a l'eau et a
I'alcool. Cette molécule, assez simple chimiquement, ainsi que
quelques dérivés ont de trés nombreux usages que l'actualité
nous rappelle.

La découverte du glycérol

Le glycérol, ou glycérine, est un composé chimique de
formule brute C3HgO3 (nom IUPAC: propane-1,2,3-triol ou
1,2,3-propanetriol), naturellement présent dans notre
organisme et également produit a la surface de notre corps
par notre microbiote cutané.

En 1793, le pharmacien et chimiste suédois Carl Wilhelm
Scheele (1742-1786) obtient un «principe doux» par la
distillation de I'huile d'olive en présence d’oxyde de plomb.
Michel Eugéne Chevreul (1786-1889) établit que les graisses
animales proviennent de la réaction d’'un acide gras avec
le principe doux de Scheele et donne a ce principe le nom
de glycérine, de yAvkeoo, qui signifie « doux » en grec, suivi
du suffixe -ine attribué a des substances liées a la vie.
Chevreul montre aussi qu‘acides ou bases décomposent les
triglycérides en acides gras et en glycérine (figure 7). Ces résul-
tats I'aménent a penser que les graisses sont constituées de
« principes immédiats », ou substances chimiques simples, a
partir desquels il peut les reconstituer. Il en tire une loi
générale de constitution des corps gras: « Ce sont des corps
ternaires susceptibles, en fixant de I'eau, de se dédoubler en
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Figure 1 - Equation chimique de la saponification d'un triglycéride en ion carboxylate et en
alcool ou hydrolyse d'un ester en milieu basique.

acides et en glycérine. » Chevreul considére les graisses comme
des composés issus de I'action d’'un acide gras sur un alcool.
Il publie une série d’articles dans les Annales de chimie qu'il
réunit en 1823 en un volume dans ses Recherches chimiques
sur les corps gras d’origine animale [1].

En 1855, Marcelin Berthelot (1827-1907) établit que le glycérol
est un corps « tribasique » (trialcool) [2] et Louis Pasteur (1822-
1895) indique que cette molécule apparait en petite quantité
dans la fermentation du glucose. Il sagit d'un sous-produit
de la saponification des corps gras (animaux ou végétaux)
réalisée lors de la fabrication de savons, réaction qui peut se
résumera:

corps gras + base = savon + glycérol

Le glycérol, squelette moléculaire
de nombreux composés naturels

La classe de molécules qui vient spontanément a I'esprit est
celle des glycérolipides, encore appelés glycérides ou acylgly-
cérols. Ces lipides sont construits a partir du glycérol, dont
seulement deux fonctions alcool ont été estérifiées par des
acides gras, la troisieme portant un groupe polaire. Ce sont
des molécules de stockage énergétique chez les animaux
et les végétaux [3].

Dans le cas des phospholipides, le groupe polaire est un
groupe phosphate, formant ainsi une molécule amphiphile
et chargée. Les acides gras possédent généralement 16 ou
18 atomes de carbone et peuvent comporter une ou plusieurs
insaturations, non conjuguées en général.

Les glycérophospholipides correspondent a l'association de
glycérol, de deux acides gras, d'un acide phosphorique et
d'alcools ou d’acides aminés. Les alcools ou les acides aminés
donnent l'identité et la caractéristique du glycérophospholi-
pide. Parmi les acides aminés, on trouve la sérine, et parmi les
alcools, on trouve l'inositol, I'éthanolamine et la choline. On
obtient ainsi la phosphatidyl-sérine, le phosphatidyl-inositol,
la phosphatidyl-éthanolamine et la phosphatidyl-choline ou
Iécithine (tableau I).

Les phospholipides, composants essentiels des bicouches
des membranes biologiques animales, forment des domaines
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Tableau | - Composition en phospholipides de diverses sources alimentaires. Source : T. Bardeau,
Phospholipides biosourcés riches en acides gras oméga 3 pour la formulation de liposomes,
these de doctorat, Université de Bordeaux, 2015, https://tel.archives-ouvertes.fr/tel-01298731.
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dynamiques qui régulent de nombreuses fonctions biolo-
giques. Un lysophospholipide est un phospholipide dont |'un
des résidus d’acide gras estérifiant un hydroxyle du glycérol
a été hydrolysé par une phospholipase. Certains d’entre eux
sont impliqués dans la signalisation cellulaire et dans I'activa-
tion d'enzymes. Les glycérolipides sont présents dans les
plantes et les algues et ils permettent leur adaptation aux
stress abiotiques [4-6]. Ce sont des agents de signalisation
majeurs, impliqués dans de nombreuses réponses et régula-
tions cellulaires (prolifération, apoptose) et dans la physio-
pathologie de maladies cardiovasculaires, inflammatoires ou
de cancers [7].

Principaux usages du glycérol

Le glycérol se présente sous la forme d'un liquide incolore
légérement visqueux et au gout sucré. C'est un liquide
newtonien; sa viscosité est constante en fonction du taux
de cisaillement qui lui est appliqué. Utilisé dans des prépara-
tions pharmaceutiques des 1853, le glycérol est a la pharma-
copée francaise et européenne (Ph. Eur. n° 0496). Les glycéro-
phosphates ou sels des acides glycérophosphoriques ont
été longtemps utilisés comme principes actifs dans le traite-
ment des affections nerveuses (figure 2). En pharmacie, la
trinitrine ou trinitroglycérine a été trés largement prescrite
pour l'angine de poitrine. Plus récemment, en mai 2018, le
phénylbutyrate de glycérol a été autorisé pour des patholo-
gies rares du cycle de 'urée impliquant des déficits enzyma-
tiques chez I'enfant et I'adulte.

Aujourd’hui, le glycérol est utilisé comme excipient dans les
médicaments. C'est un agent hydratant qui améliore 'onctuo-
sité et la lubrification des préparations pharmaceutiques. C'est
aussi un excipient du vaccin BCG contre la tuberculose. Le
glycérol est également utilisé comme laxatif faible et dans
des sirops favorisant I'expectoration. Par ailleurs, il fait partie
des composés essentiels des gels hydroalcooliques permet-
tant de lutter contre la propagation de la COVID-19 : laformule
des solutions hydroalcooliques recommandée par I'OMS est
a base d'éthanol, de peroxyde d’hydrogene, de glycérol et
d’eau.

En dermatologie ou en ophtalmologie, les glycérolés sont
historiquement des préparations semi-solides destinées a la
peau et dont le véhicule est du glycérolé d’amidon.

En cosmétique, le glycérol est un humectant tres utilisé dont
I'activité a été prouvée. Son action est attribuée au pouvoir
hygroscopique de la molécule et a une action plastifiante
(il donne de la souplesse) des kératines. La présence de glycé-
rol dans les espaces intercornéocytaires de la couche cornée
inhibe la transformation des phases cristaux liquides en
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Figure 2 - Glycérophosphate de chaux. © Collection privée.

cristaux, augmentant la fluidité des bicouches et le piégeage
de I'eau [8-9]. Le glycérol est trés largement employé, seul ou
en combinaison avec des glycols, dans la formulation des
dentifrices, bains de bouche, cremes hydratantes, produits
capillaires et savons. On le retrouve dans les lotions apres-
rasage et crémes pour le rasage pour ses propriétés apaisantes
et hydratantes. Une de ses premieres utilisations en cosmé-
tique est due au pharmacien lyonnais Joseph Simon qui
formula un glycérolé d’amidon enrichi d'oxyde de zinc et de
parfum : la créme Simon (figure 3).

En alimentation, c’est un agent de rétention de I'humidité
(humectant), un solvant (support d’arome), un émulsifiant,
stabilisant ou épaississant dans une large gamme de produits
alimentaires. En Europe, il est utilisé comme additif alimen-
taire sous le numéro E422. Il est interdit en alimentation
infantile.

Usages industriels du glycérol
et impacts socioéconomiques

Au plan industriel, le glycérol et ses dérivés sont également
employés comme agent plastifiant dans la formulation de
lubrifiants, dans la synthése de résines et d’explosifs (nitrogly-
cérine), comme solvant pour les teintures et encres, dans la
formulation de fluides antigel, tensioactifs (dérivés des mono-
et diglycérides — éthoxylats ou sulfates). C'est un excellent
solvant dans de nombreuses synthéses organiques, mais du
fait de sa viscosité, il nécessite souvent I'usage d'un cosolvant
[10]. C'est une ressource stratégique et la demande mondiale
peut étre tendue.
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Figure 3 - Créme Simon. © Collection privée.
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Figure 4 - Origines du glycérol brut produit dans le monde en 2018 (3,8 millions de tonnes).
Source : Glycerine Report, LCM, 2018.

En 2018, la production mondiale de glycérol brut a atteint
3,8 millions de tonnes, dont 674 000t au niveau de I'Union
européenne [11]. Il a été obtenu principalement a partir
d'huiles végétales (biodiesel ou diester) (figure 4). En France,
selon la base de données Mintel, depuis janvier 2020,
1 644 nouveaux produits cosmétiques (toutes catégories et
marques confondues) mis sur le marché contiennent du glycé-
rol dans leur formulation (tableau Il). Avec la pandémie due
a la COVID-19, lindustrie a prévenu les autorités sanitaires
francaises dés le mois de mars 2020 du risque de pénurie sur
le glycérol. Un décret a autorisé que la glycérine puisse étre
remplacée par du propyléne glycol, du butyléne glycol, du
propanediol ou de la diglycérine. A I'heure actuelle, le glycérol
synthétique est obtenu de dérivés de la pétrochimie, par
exemple par conversion du propéne.

Tableau Il - Nombre de produits cosmétiques contenant du glycérol mis sur le marché
francais en 2020 par catégories d'utilisation. Source : Mintel (consulté en juin 2020).

Marché Catégories’d.e produits Nombre de produits
cosmeétiques
France Soins visage/cou 472
Gels et produits 1=
de douche
Soins du corps 144
Shampooings 100
Savons mains liquide 64
Autres 712
Total 1644

Le glycérol « naturel » peut étre produit de plusieurs facons:
par hydrolyse des triglycérides en milieu basique, par hydro-
lyse d’huiles végétales, par fermentation alcoolique des
glucides et lors de la production de biocarburant comme
I'ester méthylique d’huile végétale (le glycérol est un sous-
produit représentant 10 % de matiére). Il est proposé depuis
une dizaine d'années comme un solvant vert [12].

Les esters de glycérols

La molécule de glycérol est une molécule de base pour de
nombreuses synthéses. Nous limiterons notre propos aux
dérivés simples de cette molécule. Les monoglycérides
existent a I'état naturel mais a des taux faibles, contrairement
aux triglycérides [13].

Mono-, di- et triglycérides : de nouvelles applications

Les glycérides sont des esters du glycérol ; chacune des trois
fonctions du glycérol peut étre estérifiée par un acide gras,
conduisant a un mono-, di- ou triglycéride. Les acides gras
portés par les fonctions 1, 2 ou 3 peuvent étre identiques
ou différents (figure 5). L'alcool étant le méme dans tous les
triglycérides, les différentes propriétés seront dues essentiel-
lement a la nature des acides gras servant a l'estérification. lls
peuvent étre synthétisés par voie enzymatique et sont donc
compatibles avec les critéres de respect de I'environnement
attendus aujourd’hui.

CH,COOR; CH,COOR, CH,COOR;
|éHOH (I:HCOQR2 (:IHCOOR2
CH,OH (|:H20H CH,COOR;
Monoglycéride Diglycéride Triglycéride

Figure 5 - Structure des mono-, di- et triglycérides, ol Ry, R, et R; sont des acides gras.

Les monoglycérides insaturés sont des émulsifiants amphi-
philes qui peuvent intégrer de nombreuses molécules
lipophiles (vitamines, terpénes, alcanes). Les recherches
francaises des années 1960-1980, menées par le groupe de
Vittorio Luzzati, ont permis d’appréhender de nombreuses
structures au sein de diagrammes de phases. Selon les condi-
tions, les mésophases peuvent étre cubiques, hexagonales,
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micellaires... Certains monoglycérides sont capables de
former plusieurs sortes d'auto-assemblages pouvant incor-
porer des molécules d'intérét. Il est cependant nécessaire
d’atteindre la CAC (concentration d’agrégation critique) au-
dela de laquelle I'interface est entiérement couverte par des
émulsifiants. L'interface ne présentant plus d’espaces libres,
I'addition d’émulsifiants entrainera leur solubilisation dans
la phase continue, sous forme de monomeéres ou d'auto-
assemblages. Il est également souhaitable de dépasser la
température de Krafft, température au-dela de laquelle les
molécules tensioactives se solubilisent et sont capables de
s'auto-assembler [14-16].

L'ester glycérique d’acide gras tel que le monolaurate de
glycérol (GML) ou monolaurine est une substance pratique-
ment inodore de consistance cireuse. Avec le diglycéryl
monocaprylate (DMC), ils sont utilisés comme bactériosta-
tique en cosmétique dans les déodorants [17], les laits hydra-
tants, les démaquillants et les crémes cosmétiques. Le GML,
composé présent en forte concentration dans le lait maternel,
est un remarquable antibactérien naturel avec des propriétés
immuno-régulatrices. Le niveau élevé de ce monoglycéride
est spécifique au lait maternel humain et inhibe la croissance
des bactéries pathogénes Gram+ et Gram-. Le GML est sélec-
tif ; il combat les bactéries pathogenes tout en permettant aux
especes bénéfiques de se développer. Ainsi, les bébés nourris
au lait maternel humain présentent un microbiote avec des
taux élevés d'especes bactériennes bénéfiques [18]. Le GML
réduit la production d’exotoxine, limite la formation de biofilm
et est également un virucide a spectre large. Comme d’autres
monoglycérides, en interférant sur I'enveloppe du virus, il
limite les interactions avec I'enveloppe de I'héte et donc la
réplication virale. Cette action pourrait étre renforcée par une
association avec des molécules leurres capables de capter les
virus ou des terpénes.

Les mono- et diglycérides sont tres utilisés en Europe comme
additif alimentaire sous le numéro E471. Ce dernier sert de
support pour colorants, d’antimoussant, ou encore de stabili-
sant. On l'utilise aussi dans la production de viennoiseries
(pain aux raisins, au chocolat, croissant, etc.), ou le réle de
I'émulsifiant est d‘alléger la pate. Plus cette pate sera
moelleuse, moins le pain sera rapidement rassis. On trouve
aussi les émulsifiants dans les crémes desserts : ils servent a
introduire une grande quantité d’eau afin d’obtenir une créme
I[égérement onctueuse contenant moins de gras, améliorant
ainsi son score nutritionnel.Dans la confiture, ils permettent
d’obtenir les textures gélatineuses [19-20].

Les triglycérides sont une catégorie un peu particuliere car ce
sont des molécules plus répandues. Un corps gras (huile ou
graisse) présente une grande variété de constituants, avec en
majorité des triglycérides (95-99 %) ; ils sont composés de
glycérol (3-5%) et d'acides gras (90-95%) [21]. Dans les
années 1970, les acides gras essentiels portaient le nom de
«vitamine F » ; aujourd’hui, la classification dite Q (oméga)
fait 'unanimité au niveau de la nomenclature et repose sur
leur degré et leur position de double liaison. Le classement des
acides gras poly-insaturés est réalisé en séries Q 3 et Q 6.
L'insaturation ou la premiére insaturation des acides gras
insaturés est repérée par rapport au carbone de I'extrémité
de la chaine opposée au carbone du groupe fonctionnel
carboxyle. Ainsi, I'acide linoléique est Q 6 et I'acide linolénique
est Q3 [22].

Les triglycérides sont des lipides indispensables a I'organisme.
Permettant le stockage des acides gras, ils constituent une
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réserve importante d’énergie. lls peuvent provenir de I'alimen-
tation, mais également étre synthétisés par I'organisme. Un
exces de triglycérides dans le sang expose I'organisme a des
complications ; I'hypertriglycéridémie constitue un facteur de
risque cardiovasculaire [23].

En pharmacie, les triglycérides sont utilisés dans la fabrication
des suppositoires, des capsules, des implants, comme solvant
de principes actifs hydrophobes (hormones, vitamines) et
comme agent texturant. Les huiles végétales (sésame,
olive, soja) et des triglycérides répondant aux normes des
pharmacopées sont également utilisés pour la préparation
d’émulsions lipidiques injectables destinées a la nutrition
parentérale. Ces huiles donnent ainsi acces a une grande
diversité d'acides gras fonctionnels [24].

Dans les produits cosmétiques comme le lait hydratant ou
démaquillant et toutes sortes de créemes cosmétiques, les
huiles estérifiées sont généralement utilisées pour leur
texture, leur éventuelle volatilité et le soyeux de leur toucher.
Comme tous les corps gras, ce sont des émollients (assouplis-
sant la peau et les cheveux). Ce sont également des véhicules
ou solvants trés efficaces pour certains actifs liposolubles,
des facilitateurs d'étalement et de pénétration et des agents
de brillance. Les huiles d’origine végétale sont utilisées en
émulsion dans les crémes, les lotions et dans la formulation
des rouges a lévres, des mascaras...

Quelques agro-tensioactifs dérivés du glycérol

Les agro-tensioactifs se définissent comme des tensioactifs
issus de matieres agricoles. lls sont renouvelables, de faible
toxicité et écotoxicité, et d'une biodégradabilité supérieure a
celle des tensioactifs issus de la pétrochimie. lls entrent dans
les formules de produits détergents industriels ou ménagers.

Le polyglycérol

Les polyglycérols sont généralement préparés par polyméri-
sation alcaline du glycérol a des températures élevées [25].
En I'état ou estérifié, ils ont de bonnes propriétés en tant
gu'émulsifiant ou méme en tant que lubrifiant. Suivant leur
structure, on peut en effet obtenir une trés large gamme
d’indices HLB (ou équilibre hydrophile/lipophile), de 1 a 15
environ. lls tendent a remplacer les alkylphénols éthoxylés
dans l'industrie agroalimentaire, des peintures, des pates a
papier, I'extraction pétroliére, et a moindre mesure dans
I'industrie cosmétique. En effet, certains ont été inscrits a la
liste des substances de I'Annexe XIV du Reglement REACH
et leur utilisation sera donc soumise a autorisation a compter
du 4 janvier 2021.

Les esters de polyglycérol

On trouve une large gamme d’esters de polyglycérol et
I'obtention de ces molécules peut se faire maintenant par un
procédé de chimie verte [26]. lls sont utilisés notamment
dans l'industrie agroalimentaire et la cosmétique comme
émulsifiant.

Le polyglycéryl-3 polyricinoléate

Cet émulsifiant, stabilisant des émulsions eau dans huile, est
fabriqué a partir de glycérol et d’acide ricinoléique (a partir de
I'huile de ricin) et est utilisé dans des produits cosmétiques
(fonds de teint, produits solaires ou contenant des filtres),
dans les rouges a levres [27] et des produits pharmaceutiques.
Dans l'industrie alimentaire, sous le numéro E476, c’est un
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Figure 6 - Nombre de publications scientifiques avec glycérol ou glycérine dans leur titre ou
résumé entre 1950 et 2019. Source : PubMed, juin 2020.

émulsifiant employé plus particulierement pour stabiliser
les émulsions eau dans huile. Il est utilisé dans la fabrication
de chocolat pour rendre la masse fluide et homogene. I
est soupconné de modifier la perméabilité de la barriére
intestinale et de promouvoir des maladies inflammatoires
chroniques de l'intestin.

Le glycérol sous-produit des biodiesels

Les biodiesels sont en général des esters méthyliques,
obtenus a partir d’huiles végétales extraites de graines ou
fruits oléagineux par un processus chimique consistant a
débarrasser I'huile végétale de son glycérol.

La réaction de transestérification, ou alcoolyse, est une
réaction entre un ester et un alcool conduisant a un ester
différent. Dans notre cas, il s'agit de la réaction entre le trigly-
céride contenu dans une huile végétale avec un alcool pour
former le glycérol et le mélange de monoesters utilisés
comme biocarburant [28].

La fabrication des biodiesels est assurée majoritairement a
partir d’huiles de colza et de soja, et en moindre proportion
d’huiles de tournesol et de palme. lls peuvent également étre
produits a partir d’huiles alimentaires usagées ou de graisses
animales [29].

Etdemain?

Selon la base de données PubMed, comme le montre la
figure 6, le nombre de publications contenant dans leurs titres
et/ou résumés le mot glycérol et/ou glycérine est exponentiel.
Depuis les années 1960, le monde scientifique porte un grand
intérét a cette molécule découverte il y a plus de deux siécles.
C'est pour diverses raisons que nous retrouvons le glycérol
et quelques dérivés de synthése dans tous les domaines de
la cosmétique, de la pharmacie, de I'alimentaire, de la déter-
gence... et aujourd’hui dans la lutte contre les virus.

Cet article est dédié a la mémoire de Jean-Francois Tranchant et
Pierre Perrier.
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