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Résumé

Le Venin d’abeille de I’espece Apis mellifera et le Safran issus de la plante Crocus
sativus, se sont deux matieres naturelles complétement déférent 1’un contient des toxines et
d’un nature protéique, et I’autre de nature végétale, les vertus des molécules de ses produits
sont largement connue dans le monde thérapeutique et la médecine traditionnel, grace a leur
richesse en composés bioactifs.

Notre bute de travail a été concentré sur deux partie expérimentaux, pour mieux
comprendre les activités biologiques clés de ses produits naturelle. Une partie in vitro pour
I’évaluation de I’activité antimicrobiennes des deux extraits utilises, d’une part le venin seul
et d’autre part le mélange Safran (feuille et fleurs)-Venin d’abeilles, plus I’activité anti-
oxydante du Venin par le test de piégeage du radical libre DPPH. Une deuxieme partie in vivo
consiste a evaluer La toxicité du venin chez les rats wistars.

Selon les résultats obtenus, le venin d’abeille a montré une activité antimicrobienne
intéressante contre tous les souches testé. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae,
Enterococcus faecuim, Echerichia coli, Bacillus subtillus, Staphylococcus aureus, et Candida
albicans , Par contre le mélange montre un faible pouvoir antimicrobienne ont été estimé donc
une synergie négatif pour I’extrait venin-safran (juste deux souches testé pour I’extrait
mélange P.aeruginosa et C.albican), A propos du pouvoir antioxydant une faible activité anti
radicalaire a été observer (EC50=20.11+1.7mg/ml) ,Pour le test de toxicité la dose a risque est
estimer a partir de 3mg/kg.

Donc on a conclu que le Venin d’abeille et les feuilles et fleurs du Safran récoltées de
I’ouest algérien ayant un large champ de propriétés bio médicinale et pharmacologique qui
restent d’étre exploiter.

Mots clés : Api mellifera, Crocus sativus, Venin d’abeilles, Activité antimicrobiennes,
Activité anti-oxydante



Abstract :

Bee venom from the Api mellifera species, and Saffron from the Crocus sativus plant. are
two completely different natural materials, one of which is toxins and of a protein nature, and
the other is of a plant nature, the virtues of the molecules of its products are widely known in
the therapeutic world and traditional medicine, thanks to their richness in bioactive content.

Our goal of work is divided at two experimental parts, to better understand the key
biological activities of its natural products. An in vitro part for the evaluation of the
antimicrobial activity of the two extracts used, on the one hand the venom alone and on the
other hand the Saffron (leaf and flowers)-Venom mixture, and the anti-oxidant activity of the
VVenom by the DPPH free radical scavenging test. A second in vivo part consists of evaluating
the toxicity of the venom in wistar rats.

According to the results obtained, bee venom showed interesting antimicrobial activity
against all the strains tested. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus
faecuim, Echerichia coli, Bacillus subtillus, Staphylococcus aureus, and Candida albicans, On
the other hand the mixture results in a low antimicrobial power were estimated therefore a
negative synergy for the venom extract- saffron (just two strains tested for the P.aeruginosa
and C.albican mixture extract), Regarding the antioxidant power, a weak anti-radical activity
was observed (EC50=20.11+1.7mg/ml), For the toxicity test the Risk dose is estimated from 3
mag/kg.

Therefore, we concluded that bee venom and the leaves and flowers of Saffron harvested
from western Algeria have a wide range of bio-medicinal and pharmacological properties,
which remain to be exploited.

Keywords :

Api mellifera, Crocus sativus, Bee venom, Antimicrobial activity, Anti-oxidant activity.
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Introduction générale

Cent millions d’années ! Les abeilles sont 1a depuis toujours et partout. “Si les abeilles
devaient disparaitre, I'humanité n'aurait plus que quatre années a vivre” dit Albert Einstein.
Cette citation éclaire I’importance des abeilles, Elles font d’ailleurs a elles seules 80% de la

pollinisation de la planete (Théodore et Roch., 2001)

Au cours de leur vie, les abeilles sont trés actives et fabriquent ce qu’on appelle les
produits de la ruche : miel, pollen, gelée royale, propolis, cire d’abeille et venin. Précieux, les
produits de la ruche sont utilisés depuis des millénaires pour leurs bienfaits sur notre santé et
notre bien-étre (Bacher., 2008). C’est ce qu’on appelle <’ Api Thérapie®’, ¢’est une pseudo-
médecine, créée par le médecin grec Hippocrate “Apis” veut dire abeilles et “Thérapie”

signifie la cure, le soin... (Scheau et Fuiorea., 1981)

Depuis. Longtemps les traitements avec le venin d’abeilles sont pratiqués d’une maniére
traditionnelle. Elle consiste a déposer a 1’aide d’une pince, une ou plusieurs abeilles vivantes
sur la peau du sujet et sur les zones douloureuses ou encore sur des points d’acupuncture, ce
sont des endroits particuliers de la peau, ou il est possible d'accéder a I'énergie circulante du
corps. Au niveau de ces points, I'énergie est plus concentrée et plus superficielle (Lee et al.,
2005).

Gréace au développement scientifique les recherches sont menées a trouver différentes
techniques pour I’utilisation du venin avec de nouvelles méthodes moins sacrificielle des
abeilles et plus précise comme les injections mécaniques d’ou Le venin est administré par
injection d’une solution diluée par une seringue a dose connue, en sous-cutanée,
intradermique, ou bien par mésothérapie sur des points bien déterminés dans le corps.
L’administration de ce dernier peut se réaliser sous diverses formes : des crémes, des baumes,

lotions, comprimés, gouttes...

Le venin d'abeille est un liquide incolore et amer a I’odeur forte, il est produit uniquement
par les femelles de ses insectes (les ouvrieres et la reine), il est compose d'un mélange
complexe, il contient une variété de composés toxiques biologiquement actifs, tels que les
enzymes, les peptides et les amines biogénes (Czarnetzki et al., 1990). Chez les humains,
une piqdre d'abeille peut entrainer une douleur aigué, une inflammation et des réactions
allergiques graves chez certaines personnes. Une réaction allergique qui peut provoquer des
symptdmes tels que des troubles respiratoires, des étourdissements, des vomissements et une
perte de conscience (Gilles et Paul., 2017), Cependant, le venin d'abeille est également utilisé

a des fins médicales dans la thérapie par venin grace a ces vertus pharmacologiques. Des
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études ont montré que certains composés du venin, tels que la Melittine, ont des propriétés
antimicrobiennes et anti tumorales potentielles et méme antiinflammatoire et antioxydants
(Blanc., 2010)., Il est classé comme un agent immunologique actif, il bloque le transfert de
I’influx nerveux, stimule 1’activité de I’axe hypophyse-surrénale et la production de cortisol
principale glucocorticoide naturelle, il normalise la tension artérielle et entraine une
vasodilatation notamment au niveau des capillaires cérébraux(Théodore et Roch., 2001). Il
inhibe la réaction inflammatoire et diminue la perception de la douleur pour certaines

affections comme I’arthrite, la sclérose en plaque et la douleur chronique (Song et al., 2020)

La qualité du venin d’abeilles dépend de 1’endroit de I’élevage que ce soit dans la nature ou
d’autres endroits melliféres, grace a leur récolte le venin est fortement exposée a la pollution
aérienne et de nombreux polluants biologiques et physiques tels que les déchets des abeilles,
la poussiere ,des débris végétaux (Santu et al., 2021) ... . Cette pollution peut affecter méme
les autres matiéres fraiches de la ruche. Tout cela dépend du producteur pour s'assurer de la
pureté de son produit ou bien l'intervention des laboratoires biologiques.

Sans oublier, dans le monde végétal, il excite toujours des plantes qui ont des pouvoirs
mystérieux sur I’organisme tel que le safran. C’est un épice originaire d’Asie, d’une plante
nomme Crocus Sativus, en plus de ses épices leurs feuilles et fleurs possédent également des
bienfaits pour la santé, grdce a ces propriétés antimicrobiennes et antioxydants élevées
(Moshafi et al., 2011), et leur forte capacité de neutralisation des radicaux libres (Bharti et
al., 2021). Selon des études, les extraits des (fleurs, feuilles) du safran sont riches en
composants tels que les polyphénols, les flavonoides, el les flavonols qui ont des propriétés

antiinflammatoires qui peuvent aider a réduire I’inflammation (Moshiri., 2015)

Tout d’abord le safran feuilles et fleurs offre des bienfaits intéressants sur notre organisme
notamment grace a son large champ de propriétés biologiques et biomédicales qui peuvent

aider a prévenir et a traiter certaines maladies.
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Tableau 1 : principaux composants du venin d’abeille (Nicolay-Jean., 2014)

Le venin d’abeille est un composé complexe formé de 85% d’eau et de 15% de

matieres séches. Ces matieres seches sont résumées dans le tableau suivant :

Classe des molécules

Composant

% dans le venin
sec

= Phospholipase A2 10-12
Enzymes = Phospholipase B 1
= Hyaluronidase 1,5-2
= Phosphatase 1
= Mellitine 40-50
= Apamine 2-3
= peptide MCD 2-3
= Adolapine 0,5-1
Protéines * Inhibiteur de la protéase 0,1-0,8
= peptide cardioactif 0,7
= Petit peptides (moins de 5 AA) 13-15
Phospholipides = Histamine 0,5-2
(Neurotransmetteurs) = Dopamine 0,13-1
= Noradrénaline 0,1-0,7
= Acide caféique
Composés phénoliques = Chlorure de caféyle /
= Acide gallique...
Minéraux = Potassium,Calcium,Magnésium,.... 3-4

En plus de quelques substances volatiles nommées ’’phéromones’” qui sont a 1’origine du

venin pur (Free., 1987 et Gary., 1963). D’aprés sa composition, le venin d’abeille présente

une activité de type anti-inflammatoire non-stéroidien (AINS) (Tableau 2).
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Tableau 2 : Activités biologiques des composants majeures du venin d’abeilles sec (Api

toxine).

Composé Activité biologique Références

Méllitine propriétés antibactérienne,
antifongique, anti- (Jangra et al., 2020)

inflammatoire et antioxydant

Apamine anti-inflammatoire et  anti- (Tewtrakul et al.,2016)

arythmique

induit la libération d’histamine,
Peptide MCD Par dégranulation des (Deng et al., 2020)
mastocytes + 1’effet anti-

inflammatoire

Enzyme qui agit en synergie la
Phospholipase A2 Mélittine, provoque la
destruction des phospholipides
membranaires, et [’activation (Francis et al., 2015)

de la régénération nerveuse.

Induit la libération d’histamine,
Hyaluronidase augmente la perméabilité du (Rilla et al., 2019)
tissu conjonctif et permet la

diffusion du venin

Activités antioxydant, (Zaho et al., 2018)
Acide caféique antiinflammatoire

impliqgué dans la réponse (Wallmark et al.,2018)
Histamine allergique

Notre travail est organisé¢ dans le cadre d’une étude expérimentale pour mieux savoir les
activités biologiques du venin d’abeille séché et le mélange d’extrait du safran fleurs et

feuilles avec ce dernier afin de connaitre 1’effet Synergique entre eux.




Introduction générale

Notre travail se compose en deux parties expérimentales principales :

%+ Une étude un vitro pour évaluer

v' D’estimation de I’activité antimicrobienne de 1’ Api-toxine local (venin d’abeille sec
de I’espece Api Mellifera) et du mélange Api toxine-Safran (Feuilles et Fleurs) en
utilisant la methode de diffusion sur gélose.

v" Une estimation de la concentration minimale inhibitrice (CMI), et La concentration
minimale bactéricide (CMB) a I’aide des microplaques pour les deux extraits.

v' Une estimation de D’activité anti-oxydante de 1’Api-toxine locale par le test de
piégeage du radical libre DPPH.

% Une étude in vivo pour effectuer
v' L’évaluation d’un test de toxicité chez les rats Wistars de sexe féminin.
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Activités biologiques
1 Matériels et Produits d’étude

1-1 le Venin
Venin sec de 1’espéce Api-Mellifera récolté de la région de “’Syphax * la wilaya de Ain
Témouchent et conserver dans un réfrigérateur a (-4C°)
1-2 le Safran
Les deux extraits des feuilles et des fleurs de safran sont recus de la part du Pr
LOUKIDI B.
1-3 les souches bactériennes
Dans cette étude on a utilisé sept différentes souches microbiennes de références.

Tableau 03 : Les différentes souches de références étudiées

Microorganismes Gram Code Laboratoire de
conservation
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 LVR
Echerichia coli Negatif ATCC 25922 LVR
Klebsiella pneumoniae ATCC 700603 LAMAABE
Staphylococcus aureus ATCC 25923 LVR
Bacillus subtilis Positif ATCC 6633 LAMAABE
Enterococcus faecalis ATCC 29212 LVR
Candida albicans Levure ATCC 10231 LAPSAB

LVR : Laboratoire vétérinaire régional de Tlemcen ; LAMAABE : Laboratoire de microbiologie
Appliquée a I’agroalimentaire au biomédical et a 1’environnement; LAPSAB : Laboratoire
antibiotiques antifongiques : Physico-chimie Synthése et Activité Biologique. ATCC : American Type

Culture Collection
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2- Récolte du venin local

2-1 Procédure de récolte

Le venin est récolté grace a une plaque de verre développée et spéecifique. C’est un petit
appareil dans lequel circule un courant électrique a trés basse tension, généralement entre
10-12V (Fayet., 2015), est notamment utilise pour provoquer les abeilles et faire
fonctionner leur mécanisme de défense (Figure 01).

On le place a I’entrée de la ruche ou bien plus proche, car les gardiennes produisent plus de
venin que leurs congénéres (Domerego et Blanchard., 2012). Des Phéromones d’attaques
diffusées par les premiers individus alertent tres vite la colonie (plettner et al., 1997). Les
abeilles vont injecter leur précieux venin sans que leur dard ne soit crocheté et vont
continuer leur activité sans aucun mal. Elles déposent alors des gouttes de venin sur la
plaque en verre qui sont récupérées qu’apres 40 a 45 minutes. Avec une lame pour gratter
le venin sec (Figure 02), perdant ainsi certains de ces composés volatiles (Hider et al.,
1983), tout ¢a se fait par un spécialiste généralement un apiculteur professionnel.

Le venin d'abeille ne devrait pas étre expose au soleil donc plus tot I'opération est
effectuée, c'est mieux. On obtient ce dernier sous forme de poudre blanche et parfois
marron cristallisées selon la nourriture de 1’insecte et du nectar consommé (Apimondia.,
2001). On le conserve dans du tube en verre ou bien des tubes spéciaux de laboratoire.
(Figure 03)
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Figure 01 : Appareil collectrice
a venin d’abeilles.

Figure 02 : Grattage du venin
séché.

Figure 03 : Conservation du
venin sec dans un tube.
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I.  Evaluation de I’activité Antimicrobienne de I’extrait du venin d’abeille et du
mélange Safran-Venin
1 Méthode de diffusion sur gélose

» Principe

L’activité antimicrobienne du venin d’abeilles a été testée in vitro en utilisant la méthode
de diffusion sur gélose, Cette méthode consiste a appliquer des disques qui contiennent du
venin ou de I’extrait et les placer sur les boites gélosées ensemencées par les
microorganismes. Apres incubation, on va remarquer 1’apparition des zones d’inhibition
(Kumar et al., 2011).

Les souches sont classifiées selon leurs résistances en trois classes : trés sensible, sensible et

résistante

> Protocole

1-1 Préparation des extraits

Extrait venin

Nous avons préparé la solution du venin a partir de la solubilisation de 30 mg de

I’ Api-toxine (poudre solide) dans un volume de (300uL 10%DMSO). Donc la
concentration du venin égale 100mg/ml.

Mélange venin d’abeilles-Safran

Dans un but d’étudier la synergie, nous avons mélangé les trois extraits
(feuille/fleurs/venin) dans un tube a une méme concentration 200mg/ml pour chacun,

la solubilisation a été effectuée par I’ajout de 1’eau distillée.

1-2 Repiquages des souches

On utilise les bactéries de références. Par une anse de platine, on fait le
prélévement d’une colonie bactérienne/levure, on 1’ensemence sur les bouillons
(Muller-Hinton pour les bactéries, et Sabouraud pour la levure), on incube a 37°C
pendant 18-24h pour les bactéries et 48h a 37°C pour la levure.

La turbidité des suspensions bactériennes est ajustée au standard Mc Farland 0.5
avec un colorimétre, ce qui correspond a ~ 10° UFC/mL pour les bactéries (D.O = 0.08
a0.1/A625nm)et= 10° UFC /mL pour les levures (D.O =0.08 2 0.1 / A 625 nm).

10



Matériel et méthodes

L’inoculum peut étre ajusté en ajoutant du milieu stérile (B.M.H ou B.S), si
I’inoculum est trop chargé, si I’inoculum est trop faible on le rend dans 1’étuve.
Juste aprés I’ajustement, on met la culture bactérienne déja mesurer dans un bécher

qui contient de I’eau glacée pour stoppée leur croissance.

1-3 Ensemencement et application des disques

L’ensemencement doit se faire dans les 15 mn qui suivent la préparation de
I’inoculum (Rahal et al., 2008 ; Vitali et al., 2016).

A I’aide d’un écouvillon stérile trompée dans la suspension bactérienne, on le flotte
sur toute la surface de la gélose séche, formant des bandes serrées. A chaque fois on
tourne la boite de Pétri de 60°, il faut répéter encore trois fois, sans oublier de laisser
I’écouvillon tourner de lui-méme. A la fin en se fait passer 1’écouvillon autour de la

gélose.

Pour les disques on utilise le papier Wattman N°1, on le découpe en disque de 6mm de
diamétre, puis on I’introduit dans un tube ou flacon en verre, apres en va lancer une

stérilisation on utilise I’autoclave.

On déposer les disques charger d’antibiotique sur la gélose ensemencée par un pince
bactériologique stérile pour assurer son application (Ammari et al., 2005), on préléve
deux charge déférents pour I’extrait du venin.

Pour la solution mélange ont été utilisé trois disques pour chaque boite a une charge de
(200/200/200 mg/mL pour les trois extraits venin/feuilles/fleurs du safran (5uL).

On met les boites dans le frigo pendant 1 a 2h a 4°C pour faciliter la diffusion des
molécules bioactives contenant dans 1’extrait et aussi ralentir la croissance
microbienne (Kitouni., 2007) , puis incubées dans une étuve. Le lendemain on va
mesurer les diamétres des zones d’inhibition avec précision dans les deux directions
perpendiculaires autour des disques par un pied de coulisse ou bien avec une réegle
graduee (Ait baziz et Chemli., 2017).
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2- Méthode de micro-dilution en milieu liquide (concentrations CMI et CMB)

> Principe
La CMI est une méthode de dilution dans un milieu liquide, dans des microplaques
stériles & fond en (U) pour déterminer la concentration minimale inhibitrice permettant
de stopper la croissance des microorganismes par un ou des extraits qui contiennent
des composants actifs. La CMB est définie comme la plus faible concentration
d’extrait qui ne laisse aucune bactérie viable dans I’inoculum apres incubation a 37°C
pendant 18 a 24 heures (Abedini., 2013).
Tous les tests ont été effectués dans le B.M.H pour les bactéries et B.S pour la
levure.
» Protocole

e Concentration minimale inhibitrices (CMI)

Tous les tests ont été effectués dans le B.M.H pour les bactéries et B.S pour la levure. Et
les dilutions en série sont préparées dans une microplaque a fond en U (plague a micro-

titration) de 96 puits.
Nous mettons 100puL de bouillon B.M.H (ou B.S) dans les puits.

Ensuite, nous déposons 100uL de I’extrait utiliser (les gammes de concentration sont
mentionnées dans le Tableaux 4) dans le puits 2, ensuite le puits 3, et puis effectuons les

dilutions successives (100puL de puits 3 dans le puits 4 et ainsi de suite).

De plus, on met 100 pL de la suspension microbienne dans les puits 1 puis 3 a 18 pour obtenir
un volume final de 200 puL avec une concentration finale de microorganismes de =5 x 10 5
UFC/mL. (Lopez et al., 2018 ; Benmahieddine et al., 2021). Le tableau ci-dessous explique

les concentrations des extraits testés.
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Tableau 04 : Concentration de I’extrait a base venin d’abeille contenant dans les puits.

Numéro Concentration du Concentration Numér | Concentration du puits
du puit puits (ug/ml) du (ug/ml) de I"extrait o du (ng/ml) de ’extrait
venin d’abeille ) )
(safran-venin) puits

01 00 (T.S) 00 (T.S) 09 2343.75

02 100000 (T.E) 300000(T.E) 10 1171.875

03 50000 150000 11 585.9375

04 25000 75000 12 292.96875

05 12500 37500 13 146.4843

06 6250 18750 14 73.2421

07 3125 9375

08 1562.5 4687.5 24 0.071

T.S : Témoin des souches ; T.E : Témoin de 1’extrait.

Il est important d’homogénéiser le tube contenant la souche en le passant au vortex

avant de I’ajouter dans les puits (Abedini., 2013).

Les microplagues des bacteéries et des C. albicans ont été incubées respectivement
pendant 24 h a 37°C Pendant 48 a 37°C.

La lecture est faite visuellement, ou 1’on observe des troubles dans les puits.
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Il.  Concentration minimale bactéricide/fongicide.

La CBM est complémentaire a la CMI, cette technique consiste a prélever 10uL du puits (3)
jusqu’au puits qui contient la concentration la plus faible d’extraits qui inhibe la croissance
bactériennes. Apres on ensemence par une anse de platine sur des milieux de culture solide
(G.M.Hou G.S).

On incube a 37°C pendant 24h pour les bacteéries et 48h pour candida, on fait la

lecture du résultat le jour qui suit.

l. Evaluation de ’activité antioxydants du venin d’abeille
1-Test de piégeage du radicale libre DPPH

Un volume de 50uL de différentes concentrations (0.0625, 0.125, 0.25, 1, 2,
4mg/ml) de I’extrait est ajouté a 1950uL de la solution méthanolique du DPPH
(0.025g/1) fraichement préparée. Apres incubation, a I’absence de la lumiére
pendant 30min, dans une température ambiante, la lecture des absorbances été

effectuée a 515 nm a I’aide d’un spectrophotométre.

En ce qui concerne le contrble négatif, il est préparé en paralléle en mélangeant
50pL du méthanol avec 1950uL de la solution DPPH a la méme concentration
utilisée.

Le pourcentage d’inhibition (%) du radicale libre DPPH est calculé selon la
formule suivante :

Pourcentage d’inhibition (1%) = ((AC — AE) / AC * 100

AC : Absorbance du contrdle négatif
AE : Absorbance de I’échantillon

1. Evaluation de la toxicité du venin d’abeille in vivo

1- Test de toxicité
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Pour effectuer le test de toxicité aigiie de 1’extrait, quatre lots de deux rats de sexe
féminin & un intervalle de poids entre (220-2509) ont été utilisés (Figure 4), les
animaux de chaque lot ont recu chacun, par voie intrapéritoneale, une seule dose
de I’extrait : 4mg/kg ; 3mg/kg ; 2mg/kg ; Img/kg solubilisé dans une quantité de
0.5mL de I’eau physiologique.

Le taux de mortalité et méme les signes de toxicité ont été observes durant 14 jours

apres 1’administration de 1’extrait.

HHLEAE o T i ii & ]L| H[ [T
/ IU” RN ! :

Figure 4 : Lots de Rats Wistars de sexe féminin pour le test de toxicite.

2- Technique de 1’étude histologique

<

Dissection des animaux et prélévement du foie et reins juste aprés quelques
instants.

Fixation des organes dans une solution de formol a 10%.

Découper les pieces d’organes et les placer dans des cassettes.
Déshydratation dans un bain d’alcool.

Inclusion dans la paraffine a 56-58°C suivi par un refroidissement.
Microtomie des blocs a I’aide d’un microtome pour réaliser des coupes
d’environ Sum.

A NN NI NN
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v’ Etalement sur des lames et coloration par ’hématoxyline-éosine.
v" Montage des coupes colorées et observation sous microscope. (Leslie et al)

16



17



)

Conclusion




Conclusion

CONCLUSION

Toutes les choses sont poison, et rien n’est sans poison, Seule la dose fait le poison. »
Sentence de Paracelse, le pere de la toxicologie. C’est le cas du venin d’abeille et méme le
safran.

Ce travail réalisé in vitro a révélé la richesse de I’extrait du venin d’abeille brut qui a un
pouvoir antibactérien et antifongique remarquable, et aussi a montré le pouvoir inhibiteur de
I’extrait des feuilles et fleurs du safran contre ’activité du venin d’abeilles.

A propos de I’étude de 1’activité antimicrobienne, il ressort que le venin d’abeille a un effet
bactéricide sur la majorité des souches a gram positif (E. faecuim, B. subtillus et S. aureus) et
méme pour la levure C .albicans, pour les souches a gram négatifs, les résultats ont montré
un pouvoir bactériostatique contre les deux souches (P. aeruginosa, et E. coli).

Pour le test DPPH, on a estimé que le venin a un faible pouvoir anti radicalaire a différents
concentrations.

Concernant le test de toxicité in vivo la dose a risque a été estimée a partir de 3mg/kg et
I’extrait est considéré beaucoup plus comme un produit hépatotoxique.

Actuellement, la recherche scientifique s’intéresse a la médecine traditionnelle, il vise
toujours a développer la recherche des ressources naturelles pour la production de nouveaux
médicament a base naturelle, pour cela notre étude nécessite encore des études approfondies
sur le plan fonctionnel des molécules du venin et sa combinaison avec le safran. Pour cette
raison, on propose quelques perspectives pour les futures recherches.

v Trouver de nouvelles méthodes d’extraction du venin d’abeilles que ce soit brut ou
liquide sans sacrifier les insectes.

v’ Extraire et purifier les molécules actives responsables des propriétés antimicrobiennes
et antioxydants du venin d’abeilles.

v Réaliser des études approfondis in vivo pour mieux comprendre le mode de
fonctionnement du pouvoir antiinflammatoire et méme le mécanisme d’action de ces
composants majeurs sur 1’organisme.

v" Etudier ’effet antagoniste des extraits du safran contre le venin d’abeilles.

v Arriver a la commercialisation et la production de nouveaux produits médicamenteux
a base venin d’abeille domestique de la race de 1’ouest algérien et cela reste a
exploiter.
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Résumé

Le Venin d’abeille de ’espéce Apis mellifera et le Safran issus de la plante Crocus sativus, se sont deux matiéres
naturelles complétement déférent 1’un contient des toxines et d’un nature protéique, et I’autre de nature végétale, les vertus
des molécules de ses produits sont largement connue dans le monde thérapeutique et la médecine traditionnel, grace a leur
richesse en composés bioactifs.

Notre bute de travail a été concentré sur deux partie expérimentaux, pour mieux comprendre les activités
biologiques clés de ses produits naturelle. Une partie in vitro pour 1’évaluation de I’activité antimicrobiennes des deux
extraits utilises, d’une part le venin seul et d’autre part le mélange Safran (feuille et fleurs)-Venin d’abeilles, plus ’activité
anti-oxydante du Venin par le test de piégeage du radical libre DPPH. Une deuxiéme partie in vivo consiste & évaluer La
toxicité du venin chez les rats wistars.

Selon les résultats obtenus, le venin d’abeille a montré une activité antimicrobienne intéressante contre tous les
souches testé. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus faecuim, Echerichia coli, Bacillus subtillus,
Staphylococcus aureus, et Candida albicans, Par contre le mélange montre un faible pouvoir antimicrobienne ont été estimé
donc une synergie négatif pour I’extrait venin-safran (juste deux souches testé pour I’extrait mélange P.aeruginosa et
C.albican), A propos du pouvoir antioxydant une faible activité anti radicalaire a été observer (EC50=20.11+1.7mg/ml) ,Pour
le test de toxicité la dose a risque est estimer & partir de 3mg/kg.

Donc on a conclu que le Venin d’abeille et les feuilles et fleurs du Safran récoltées de 1’ouest algérien ayant un
large champ de propriétés bio médicinale et pharmacologique qui restent d’étre exploiter.

Mots clés : Api mellifera, Crocus sativus, Activité antimicrobiennes, Venin d’abeilles , Activité anti-oxydante

Abstract

Bee venom from the Api mellifera species, and Saffron from the Crocus sativus plant. are two completely different natural
materials, one of which is toxins and of a protein nature, and the other is of a plant nature, the virtues of the molecules of its
products are widely known in the therapeutic world and traditional medicine, thanks to their richness in bioactive content.

Our goal of work is divided at two experimental parts, to better understand the key biological activities of its natural
products. An in vitro part for the evaluation of the antimicrobial activity of the two extracts used, on the one hand the venom
alone and on the other hand the Saffron (leaf and flowers)-Venom mixture, and the anti-oxidant activity of the Venom by the
DPPH free radical scavenging test. A second in vivo part consists of evaluating the toxicity of the venom in wistar rats.
According to the results obtained, bee venom showed interesting antimicrobial activity against all the strains tested.
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus faecuim, Echerichia coli, Bacillus subtillus, Staphylococcus
aureus,and Candida albicans, On the other hand the mixture results in a low antimicrobial power were estimated therefore a
negative synergy for the venom extract- saffron (just two strains tested for the P.aeruginosa and C.albican mixture extract),
Regarding the antioxidant power, a weak anti-radical activity was observed (EC50=20.11+1.7mg/ml), For the toxicity test the
Risk dose is estimated from 3 mg/kg.
Therefore, we concluded that bee venom and the leaves and flowers of Saffron harvested from western Algeria have a wide
range of bio-medicinal and pharmacological properties, which remain to be exploited.

Keywords :

Api mellifera, Crocus sativus, Antimicrobial activity, Bee venom, Anti-oxidant activity.



