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Introduction

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont un type de médicament utilisé dans le
traitement de I'arthrite pour soulager la douleur et I'inflammation (rougeur ou chaleur).
V.1. CLASSIFICATIONS DES AINS

Classification chimique
Deux catégories de substances peuvent étre définies :

1. d'une part, les composeés a caractere acide,

2. d'autre part, les composés non acides.

1. AINS & caractére acide

Molécules possédant une fonction acide carboxilique,il s'agit de la majorité des anti-
inflammatoires disponibles sur le marché.

La nature du motif de jonction "Y" situe entre

®= cubiatitiiant | /\ le systeme cyclique et le groupe acide permet
fydrophobe /_Y_COOH de définir trois sous-familles d'AINS :

CH3
I
Y= —=CHy == —

AINS a fonction acide carboxylique : structure générale

o Dérivés salicylés et anthraniliques

e Dérivés arylacetiques

e Dérivés arylpropioniques
2. AINS non acides
La famille des COXIBS est caractérisée par une fonction sulfone (SO,) portant un motif
NH, ou CH3

N

s
T
R = CH;, NH .

R'=H, CH3 O
Rl

Structure générale des COXIBS
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V.2. PRINCIPALES FAMILLES D'AINS

V.2. a. DERIVES SALICYLES : ASPIRINE (acide acetylsalicylique)

L'ASPIRINE est une molécule assez lipophile (log P = 1,19), ce qui explique sa faible
solubilité dans I'eau (a pH neutre, environ 3 g/L, a température ambiante). L'acidité de
I'aspirine (pKa = 3,5) se situe a un niveau intermédiaire entre celle de I'acide benzoique
(pKa = 4,2) et celle de I'acide salicylique (pKa = 3,0).
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Acide acétylsalicylique

Principe de la synthése de I'aspirine
V.2. b. DERIVES DE L'ACIDE ANTHRANILIQUE

Ce sont également des dérivés ortho-substitues de I'acide benzoique, 1’acide salicylique et

I’acide anthranilique sont considérés comme biologiquement équivalents : ce sont des
motifs bio-isosteres.

COOH COQOH
OH NH,
Acide salicylique Acide anthranilique
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NAoY :
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0]
pKa = 3,0 pKa =5,0
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V.2. c. DERIVES ARYLACETIQUES ET APPARENTES

Cette sous-famille correspond aux composes dans lesquels un chainon CH; se trouve
intercale entre le groupement acide et le motif cyclique.

DICLOFENAC ol

AINS arylacétiques et apparentés : principales molécules
V.2.d. DERIVES ARYLPROPIONIQUES

Schématiquement, les AINS arylpropioniques peuvent étre considérés comme des dérivés

arylacetiques dans lesquels I'un des H du groupement CH, de la chaine latérale a été
remplacé par un groupe méthyle :

CH,

|
CHZ—COOH |:> CH—COOH

Structure générale des AINS arylpropioniques (ou ramifiés)

diminution de la
Effet [+1] » polarisation

de la liaison O—H

@; = * \ (L mobilité de I'H acide)
| ST YT H
S-SR ; 4,2 <pKa<35,3

AINS arylpropioniques : effet électronique du groupement méthyle



