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Résumé

Ce travail est une modeste contribution pour faire une étude présentative sur les propriétés
curatives (antimicrobiennes) de I'un des produits les plus importants de la nature, la colle
d’abeille ou ce qu’on appelle la propolis, par une recherche synthétique de connaissances
actuelles sur le produit, en identifiant les méthodes d’extraction et 1’ensemble de ses
composants biologiquement actifs. Nous essayons de confirmer sa contribution efficace dans
la lutte contre les infections microbiennes, a partir des résultats obtenus par une analyse
significative d’un article réalisé par (Bouzahouane H et al.2021) suggere que 'EEP exerce
une activité bactéricide contre les bactéries Gram (+) et Gram (-) ainsi contre les souches

fongiques ce qui valide sa fonction comme un ATB puissant.

Mots clés : Abeille, Propolis, Infections microbiennes, Extraction, Antibiotique.



Abstract

This work is a modest contribution on our part to make a presentative study on the healing
properties (antimicrobials) of one of the most important natural products, bee gum or the so-
called propolis, by a synthetic research of current knowledge on the product, we identifying
the extraction methods and all of its biologically active components. We try also to confirm
its effective contribution in the fight against microbial infections, from the results obtained by
a significant analysis of an article conducted by (Bouzahouane H et al. 2021) which indicates
that EEP propolis extract exerts an inhibitory activity on type Gram bacteria (+) and Gram (-)
as well as against fungal strains, which confirms its function as a strong antibiotic ATB.

Key words: Bee, Propolis, Microbial infections, Extraction, Antibiotic.
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Introduction

« Quand rien d’autre n’aide : Essayez la puissance de abeille » ... Paul Enders.

La nature nous offre une importante variété des substances naturelles thérapeutiques
(naturopathie) dans la lutte contre nombreuses maladies et infections. L’ Apithérapie, méthode
de soins naturels définie comme I’art de trait par 1’abeille, est I’'une des alternatives les plus
anciennes et qui ensuite un regain d’intérét certain pour ses différents vertus découverte, ce
qui implique une bonne connaissance de I’abeille si en veut bénéficier de ces propriétés
médicales [54].

Avec la découverte des bienfaits des produits de la ruche pour la science moderne, de
nombreux praticiens médicaux s’intéressent a 1’Apithérapie, et aux produits de 1’abeille :
miel, gelée royale, pollen, venin d’abeille et bien sue la propolis comme produits de

composition.

La propolis est I’'un de premier de la liste, elle est I’un des rares remédes a avoir
prouveé son efficacité ce qui a fait sa popularité a travers les ages. Non seulement elle a passé
I’épreuve du temps, mais elle bénéficie d’un regain d’intérét aujourd’hui, grice a ces

propriétés a large spectre.

Ce produit de composition trés variable présente des propriétés bénéfiques, vu sont
action inhibitrice ou destructrice se manifestant sur certains micro-organismes ou leurs
toxines, son effet bio-actif & action polyvalente sur ’homme et ’animal. Cela sans générer de

toxicité, méme prise a forte dose [51].

L’homme a utilisé longtemps la propolis pour palier a ses besoins en matiere de santé,
et pour la conservation des aliments. Aujourd’hui on constate un regain d’intérét pour cette
matiére, avec la découverte de ses propriétés pharmaceutiques, anti-oxydantes, antivirales,

antibactériennes, antifongiques, anti-inflammatoires, ou encore anti-tumorales (cancéreuses).

La résistance médicamenteuse (effets nuisibles) dans le monde caractérisée par
I’émergence de nouvelle épidémies, dues aux mutations de virus et bactéries, justifie notre
intérét au produits naturelle (la propolis), nous espérons a travers cette étude confirmer son
impact positif sur les micro-organismes, et souligner son importance comme alternative

naturelle sans risque de résistance par comparaison aux antibiotiques classiques.

Ce qui nous ramene a la problématique que nous essayons de résoudre en répondant a

cette question fondamentale :
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Quelle opportunité nous offre la propolis (produit naturel et de composition par
I’abeille) dans le traitement des maladies infectieuses d’origine bactériennes, fongiques

et virales ?
Ce travail est structuré en deux parties :

La premiére, nous permettra de cerner I’objet de notre intérét. La deuxiéme partie sera une

analyse d’un article scientifique.

Donc : nous ferons une synthese des connaissances actuelles sur les propriétés
générales, 1’apparence et les utilisations multiples de ce produit de composition (abeille-
arbre), et les propriétés physico-chimiques et chimiques qui jouent un réle dans son efficacité,
en plus de sa composition en molécules bioactives présentes dans I’extrait éthanolique
potentialisant certains effets antibiotiques, notamment les activités biologiques :

antibactériennes, antifongiques, antivirales ainsi que leur action biomédical.

Dans la deuxiéme partie on s’intéresse aux propriétés antimicrobiennes de la propolis

en plus de la résistance bactérienne et fongique de celle-ci.

Nous terminons par une conclusion générale synthétisant de notre travail.
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Chapitre | Généralités sur la propolis

1. Historique

Depuis ’antiquité, I’humanité a toujours utilisée la propolis dans différents domaines
principalement la medecine traditionnelle. En effet, les chercheurs ont déclarés que les
propriétés curatives de la propolis ont été identifiées pour la premiere fois par des médecins

romains et grecs [1].

La propolis fut trés certainement utilisée par les grecs anciens puisque Aristote la
signale comme un remede utilisé & la fois en externe et en interne : aux affections de la peau,
plaies et sur les enflures, les abcés, les ulcéres, les furoncles [2]. Et comme désinfectant

buccal. Ces usages se perpétuant au moyen age et parmi les médecins arabes [3].

L’utilisation probable la plus lointaine de la propolis remonterait aux prétres de
I’Egypte antique. Il était I’'un des principaux ingrédients utilisés par les Egyptiens dans les
recettes de momification dans laquelle il sert d’agent conservateur et pour guérir les blessures,

car ils connaissaient les propriétés putréfactrices de la propolis [4] [5].

La propolis a était également reconnue par d’autres peuples sans rapport avec
civilisations de I’ancien monde : les Incas se servaient de la propolis pour lutter contre les
infections lors desquelles apparaissait de la fievre aussi comme agent antipyrétique. Le
manque de moyens médicaux fit germer 1’idée dans le camp anglais d’utiliser la propolis
comme une officielle drogue pour guérir les plaies des blessés, et cette idee fut couronnée de
succes en XVlle siecle. Entre le XVlle et le XXe siécle, la drogue est devenue tres populaire

en Europe en raison de son activité antibactérienne [3] [6].

Face aux progres de la chimie, elle tombe alors en désuétude. Elle garde une
réputation, en médecine populaire, de cure contre les affections cutanées. De nos jours elle est
utilisée comme remede populaire et est disponible sous la forme de gélules (soit sous forme
pure, soit combinées avec du gel d’aloés et de la Rosa canina ou pollen, soit sous forme
d’extrait (hydroalcholique ou glycolique), sous forme de bain de bouche (combiné avec
mélisse, sauge, mauve et romarin), en pastilles pour la gorge. On pouvait la trouver sous
formes variées de pommade, d'emplatre, de lotion ou de gaz.et en forme poudre (a utiliser en
gargarisme ou a usage interne une fois dissous dans I’eau). C’est aussi disponible dans le

commerce sous forme de produit purifié dans lequel la cire a été éliminée [3] [7].
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2. Définition
Le mot propolis est d'origine grecque ancienne signifie a I’entrée d’une ville, par

allusion a I’entrée de la ruche [8].

La propolis est un complexe fabriqué par les abeilles (Apis mellifera) [9]. Ces abeilles
collectent les résines des bourgeons, des exsudats et d’autre parties des plantes, les mélangent
avec leurs propres enzymes salivaires et cire pour créent la propolis [10]. Elle fusionne a
64°C et devient cassante a moins 15°C, sa masse volumique est de 1.2 g/cm? se présente
comme masse collante d’une couleur jaune ambre jusqu’au brun foncé en passant par des

variétés qualifiées de vertes ou de rouges (figure 1) [11].

Les abeilles vont propoliser et le produit résultant est utilise comme une couche
antiseptique mince et uniforme qui tapisse toute la ruche (parois, alvéoles, cadres...) et
recouvert tous ce qui en contacte avec 1’abeille [12]. Ainsi comme une barriére de défense a
I’entrée de la ruche. Elle permet aussi de colmater les zones de fragilité afin d'éviter
I’apparition de moisissures dues a ’humidité et d’obturer les fissures et les fentes de la ruche

afin de la rendre plus hermétique (figure 2) [6] [13].

La protection consiste a remplir les cavités sur les parois de la ruche, réduire les
dimensions de I’entré pendant les périodes froides, elle aura également un role de fortification

des intrus exigés, empéchant ainsi leurs décomposition [14].

En effet, le rempart de la ruche est une protection active, constamment renouvelée et
améliorée. A chaque instant, les abeilles étudient tous les déséquilibres dans la ruche, tous les
micro-organismes qui pourraient nuire a la vie de leur colonie et vont récolter les substances
végetales qui immunisent la colonie en permanence contre tous les microbes et les virus

indésirables qui peuvent envahir la colonie d’abeille [15].
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(A) (B) (©)

Figure 1 : Les différentes couleurs de la propolis: (a): rouge, (b): noire, (c): vert.

https://www.ballot-flurin.com/notre-philosophie/matieres-apicoles/propolis.

Figure 2 : colmatage des fissures de la ruche par ’abeille.

https://www.aprolis-phytonorm.boutique/blog/la-propolis-brute-la-propolis-pure-n8

3. Origine et composition analytique de la propolis

Des études scientifiques démontrent que les composants de la propolis provenaient de
trois sources distinctes :

e Végetal : exsudats végétaux collectés par les résines d’abeilles sécrétés par les principales
essences d’arbre reproductrice de la propolis représenté par différents conféres, de
bouleau, de chétaignier, de pin, de sapin et d’érable et de substances lipophiles sécrétés
par les plaies végétales, les résines ou les gommes et plusieurs especes de peuplier qui
semble étre la source la plus importante [16] [17].


https://www.ballot-flurin.com/notre-philosophie/matieres-apicoles/propolis
https://www.aprolis-phytonorm.boutique/blog/la-propolis-brute-la-propolis-pure-n8
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e Animal : substances sécrétées par les abeilles (cire, salive) [17].
e Les matieres accessoires : introduites lors de la production de propolis (pollen, nectar ou
miel) [17].

L’abeille va aller chercher sa résine dans son écosystéme et c’est bien de cet
écosysteme que va dépendre la composition de la propolis. La composition chimique
complexe de la propolis est due a la matiére végétale utilisée comme matiere premiere par
les abeilles, également en raison de la large gamme de composés (en nombre et quantité)

que I’on trouve dans la propolis de différentes parties [17].

Cette composition varie d’une ruche a I’autre, d’un district a ’autre et dépend du
moment de la collecte, de son de la mer, de I’éclairage, de I’altitude, de type de collecteur
et de la disponibilité de la nourriture. Elle est aussi varie fortement selon sa provenance
[18].

Avant toute opération de purification, la propolis est en genéral composeée,
grossiérement, des huiles volatiles (5 a 10%), des acides aromatiques (5 a 10%), des cires (30
a 40%), des résines (50 a 55%) et des baumes et grains de pollen (5%) qui sont une source
riche d’éléments essentiels tels que magnésium, nickel, calcium, fer et zinc. Jusqu'a présent,
plus de 300 composés principalement des flavonoides sont élaborés au moment de la
photosynthése, des acides organiques, des polyphénols accompagnés des acides et esters

phénoliques, aldéhydes phénoliques et des cetones [19] [20] [3].

La diversité de la composition chimique et la présence de nombreux principes actifs
avec des proportions variées donne a la propolis un avantage supplémentaire en tant qu’agent

antimicrobien empéchant la résistance bactérienne de se produire (Tableau 1 et 2) [21].

Bien que la composition de la propolis dépende des espéces végétales présentes a
proximité de la colonie, tous les types de propolis ont montrés une forte activité
antibactérienne, par contre I’Apis mellifera ayant produit la propolis influe sur son pouvoir
antibactérien : il a été montré que la propolis de peuplier avait une activité plus forte contre
Staphyloccocus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aerogenosa et Candida albicans,
lorsqu’elle était produite par A. mellifera caucasica que par A. mellifera anatolica ou A.

mellifera carnica, ces 3 sous-espéces provenant du méme ruche [51].
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La propolis contient également des sucres et des alcools de sucre. Les polysaccharides
comme l'amidon et les mono et disaccharides, le glucose, le fructose, le ribose, le rhamnose,
le talose, et le saccharose sont également présents dans la propolis. Quelques acides gras, ainsi

que certaines enzymes dérivées de la sécrétion glandulaire de I'abeille ou éventuellement du

pollen.
Tableau 1 : La composition brute de la propolis [22].

Composition en ordre Composition par groupes Quantité
Résines et baumes Flavonoides, acides phénoliques + esters 45-55%
Cire et acides gras La cire d'abeille et des plantes 25-35%
Huiles essentielles Anéthol et eugénol +++ 10%

volatiles
Protéines (6 acides aminées libres > 1%)
Pollen Arginine et proline jusqu'a 45% du total 5%
Autre composés Cétones, lactones, quinones, stéroides,
organiques et substances | acide benzoique, vitamines A/B, sucres ; 5%

minérales diverses

14 traces de minéraux, silice et zinc sont les

plus connus.

Tableau 2 : composition chimique de la propolis pure [23].

Composition

Flavonoides

Naringernin

Acides aliphatiques

9-Octadecanoic acide
Hexadecanoic

Acides aromatiques

Ferulic acide
3.4-Dimethoxycinnamic acide

4-Pentenoic acide

3-Hydroxy-4-methoxycinnamic acidenoic

Esters

Benzyl cinnamate
Benzyl benzoate

Alcool, terpénes, quinone

Chrysophanol
4.5-Dimethoxy-2-phenol
oo-Cardinol

B-Eudesmol

oo-Bisabolol
4-Vinylphenol
2-Methoxy-4-vinylphenol

Autres

2-Nonadecanone
2-Propen-1-one
4H-1-Benzopyran-4-one
1-Methyl-4-azailuorenone
>MNonadecane, Heneicosane
Eicosane

Docosane
2,5-Diethyl-3,6-dimelpyrazine
Vanilin

7
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4. Caractéres physico-chimiques de la propolis

La propolis est une substance résineuse hétérogene de consistance solide qui devient
friable en dessous de 15°C ; a partie de 30°C elle devient tres malléable, elle fond entre 60 et
70°C. Sa couleur est variable selon la situation géographique, ainsi que son densité est de 1,11
a 1,14 (soit supérieur a celle de I’eau). Elle a une odeur spécifique, son goQt est pimenté, et est
trés peu soluble dans I’eau, soluble dans I’alcool mais en fonction de la température (plus
soluble a température €élevée) se dissous assez bien dans 1’acétone, le benzéne, et beaucoup

mieux dans une solution a 2% de soude caustique. La propolis pure est obtenue en faisant

macérer le produit brut pendant un mois dans un exces d’alcool a 95 % [11] [24] [25].

5. La récolte

La propolis garnit les cadres et les parois de la ruche, plusieurs techniques de récolte

utilisés peuvent différencier la qualité de la propolis, il est préférable d’effectuer :

Tableau 3 : les différentes techniques de la récolte de la propolis [99].

Techniques

Proprietés

Traditionnelle

(raclage et grattage)

Biotechnologique

(Grilles specifiques)

Temperature utilisé

Basse T°.

Faible T° + congélation.

Avantages

Détachement facile.

Une faible % de cire.

Détachement idéal de la propolis.
Désolidarisation facile de la grille.
Grattage immédiate des barreaux.
Amélioration de la qualité du

produit.
Permet une récolte ponctuelle.

utilisation de différents

dispositifs.

Inconvénients

Présence possible des

contaminants (produits de
traitement).

Le nombre des impuretés (abeille,
particule de bois...).

Aucun garanti de qualité.
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6. La conservation

La propolis est un produit facile a conserver quelle que soit la forme sous laquelle elle
se présente il est toutefois préférable de la conserver dans des récipients hermetiques, on
évitera de l'exposer a I'humidité, la lumiére et la chaleur pour bénéficier de toutes ses
propriétés. Bien que la durée de stockage ne semble pas altérer ses propriétés (sa teneur en
composants actifs et son action antibactérienne), il est conseillé de la consommer dans I'année
de la récolte [11] [26].

Différents traitements peuvent étre appliqués a la propolis, dans le but d’isoler et

garder les éléments solubles de celle-ci, aux propriétés pharmacologiques intéressantes :

e La lyophilisation : Une premiére méthode de lyophilisation, brevetée aux Etats-Unis,
propose une solution hydro-alcoolique de propolis évaporée sous vide a basse
température, elle permet une conservation indéfinie sous vide jusqu'a reconstitution, car
ce procedé de conservation assure pendant un temps presque illimité le maintien de
toutes ses propriétés et de la composition chimique du produit [36] [11].

e Les teintures : Une seconde méthode utilisées en Romanie, propose une préparation
préliminaire d’extrait mou de propolis réalisées dans l'alcool par dissolution d’alcool
éthylique. Cet extrait mou de propolis est ensuite dissout par le biais de solvant a
groupe amino (amine organique). La solution resultante est filtrée et les résidus de cire
qui ne sont pas ou peu solubles dans l'alcool sont éliminés par précipitation. Elle
devient alors soluble a I’eau (formuler des solutions aqueuses) [26] [11].

e Les extraits : On peut réaliser des extraits mous a partir de la teinture officinale en
évaporant partiellement le solvant. Ainsi on concentre les principes actifs, et les cires

sont absentes puisque éliminées pour former la teinture [26].
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Les propriétés antimicrobiennes de la propolis semblent principalement attribuables
aux flavonoides, pinocembrines, galangines et pinobanksines. La pinocembrine présente
¢galement des propriétés antifongiques. D’autres composés actifs sont les esters des aides
coumariques et caféiques. D’autres composés, les acides p-coumariques prénylés et
diterpéniques possedent des propriétés antibactériennes et des activités cytotoxiques. Les
dérivés de I’acide caféique se montrent immunomodulateurs et les actions hépatoprotectrices
et les lignanes de furofurane inhibent la croissance de certaines bactéries. L’ester
phénéthylique d’acide caféique (CAPE) est également cytotoxique envers les cellules
tumorales [3].

In vitro, la propolis peut agir directement sur les micro-organismes, et in vivo, elle
peut stimuler le systéme immunitaire en activant les mécanismes impliqués dans la lutte
contre ces micro-organismes. En effet, c’est grace a son activité antimicrobienne trés intense

que la propolis est connue sous le nom « Antibiotique naturel » [27] [10].

Il n’y a pas de doute que la propolis ait un statut tres significatif dans les traitements
médicaux en raison de ses avantages sur la santé. Jusqu’a présent la propriété la plus étudiée
de la propolis est son activité antimicrobienne, la propolis joue un rdle si important car elle
peut étre considérée comme une arme chimique tels que : les flavonoides et les esters des
acides phenoliques qui sont généralement considérés comme des composés bioactifs
principaux  capables d’inhiber et/ou controler la croissance d’un large éventail de

microorganismes [28] [29].
La bioactivité repose sur différents facteurs :
- Comme I’origine, probablement en raison de la composition qualitative différente.

- La souche bactérienne, car I’effet dépend fortement de la déformation, de plus I’inhibition

des bactéries Gram négative controverses.

- Le protocole utilisé pour évaluer la bioactivité in vitro en raison de faible solubilité de

certains extraits.

- L’utilisation dans les milieux de laboratoire ou dans les aliments, car il a été signalé que les
huiles essentielles et les extraits de plantes peuvent interagir avec les composants

alimentaires.
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- L’utilisation de propolis comme aliment, ingrédient ou charger dans un enrobage.

Les effets des extraits végétaux pourraient étre réversibles et agir sur la biomasse plutot
que sur la viabilité [11].

La composition complexe de la propolis peut étre la réponse a I’existence des nombreuses
activités, tres diverses, attribuées a ce produit. Les composés phénoliques représentent les
composants les plus remarquables de la propolis, car ils sont considérés comme responsables
de la plupart de ses propriétés. De plus, ils interagissent entre eux dans un extrait de propolis,
ce qui résulte en différents effets observables [101].

1. L’activité Biologique

1.1. L’activité antibactérienne de la propolis

L’évaluation de ’activité bactéricide des extraits de propolis est basee sur la teneur totale
en flavonoides et en composés phénoliques [30]. Le plus important c’est que la propolis
possede un spectre bactérien large [32]. Permet de lutter avec succes contre les différents
germes aerobies et anaérobies, Gram (+) ou Gram (-) (Tableau 3) et portent pour la plupart
sur des souches impliquées dans les pathologies tells que: Staphyloccocus aureus,
Streptoccocus mutans, des Bacillus (cereus et subtilis), Pseudomonas, Listeria, Salmonella,
Clostridium, Escherichia coli, Moraxella catarrholis et certaines souches de Tuberculose

mycobactéries résistantes a la plupart des antibiotiques disponibles [43] [9] [31].
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Tableau 4 : Bactéries utilisées dans la détermination de l'activité antibactérienne de
la propolis [52].

Aérobie

Anaérobie

Bacillus spp

* B. cereus

* B. subtilis
Staphylococcus spp
* S. aureus

* S. auricularis

* S. capitis

* S. epidermidis

* S. haemolyticus

* S. hominis

* S. mutans

* S. warnerii
Streptococcus spp

* S. cricetus.

* S. faecalis

* S pneumioniae

* S. pyogenes

* S. p-haemolyticus
* S. mutans

* S. sobrinus

* S. viridians
Actinomyces naeslundii
Lactobacillus acidophilus

Peptostreptococcus micros

12

Aeromonas hydrophila

Brucella abortus
Salmonella sp

* S. enteritidis

* S. typhi

* S. typhimurium

Pseudomonas aeruginosa

Actinobacillus
Actinomycetemcomitans
Porphyromonas spp

* P. anaerobius

* P.gingivalis
Fusobacterium nucleatum
Prevotella spp

* P. intermedia
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Les propriétés bactéricides de la propolis peuvent étre dues a des différences de structure
spécifique a I’espéce, de la membrane externe et de la paroi cellulaire, pour que I’activité
antibactérienne de la propolis sur les bactéries a Gram-positif soit supérieure a celle, plus

modeste, que I’on peut observer sur les bactéries & Gram-négatif [34] [35].

e Chez les bactéries gram positif (+) : I’activité antibactérienne de la propolis contre les

bactéries Gram (+) semble principalement attribuable aux flavonoides, acides aromatiques
et esters présents dans la résine. peuvent rompre I’effet de barriére de la membrane des
bactéries, ce qui permet de faciliter ’assimilation d’exogénes comme les antibiotiques.
Cet effet est d’ailleurs plus prononcé chez les bactéries a Gram positif, sans doute a cause
de I’absence de barrieres supplémentaires sur la membrane externe, contrairement aux
bactéries a Gram négatif [36] [37].

e Chez les bactéries gram négatif (-) : c’est parce que la présence de lipopolyssacharide

(LPS) chargé négativement qui agit comme une barriere dans les bactéries gram négatif et
la production des enzymes hydrolytiques qui casse vers le bas les ingrédients active de la
propolis [30] [34].

1.1.1 Le mécanisme de I’activité bactériostatique et bactéricide de la propolis

L’activité antibactérienne de la propolis a un mécanisme d’action lié a certains
composants spécifiques, il convient d’ajouter qu’il y a un effet de synergic entre ces
composants [38]. Probablement le mécanisme d’action est basé sur son action inhibitrice de la
croissance bactérienne par blocage de division cellulaire, par une désorganisation du
cytoplasme (membrane cytoplasmique et paroi cellulaire par Dactivité bactériophage des
phagocytes) ce qui conduit a une bactériolyse, par une inhibition de : la synthese protéique, du
processus d’adhésion, des enzymes responsables de prolifération bactérienne ou par

I’inhibition de la synthese des acides nucléiques [13][39] [26].

La quérectine se lie & la sous unité de ’ADN gyrase d’E.coli pour inhiber I’activité
ATPase [40]. De plus, les flavonoides peuvent inhiber I’activité de décaténation dépendante
de la topoisomyrase 1V et conduit a un SOS réponse et inhibition de la croissance des cellules
d’E.coli. D’autre part les flavonoides peuvent contribuer a Dactivité antibactérienne et
peuvent diminuer la résistance des cellules bactériennes a d’autres agents antibactériens en

augmentant la perméabilité de la membrane bactérienne interne et la dissipation du potentiel
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de la membrane et la production d’antibiotiques, ainsi que la propolis aurait la capacité
d’inhiber la mobilité bactérienne. (Figure 3) [41].

En effet, I’inhibition de ’ARN polymérase par certains composants de la propolis est
probablement associée a leur perte de capacité a lier ’ADN, ce qui peut explique en partie la
synergie de la propolis avec des médicaments comme le chloramphénicol, la gentamycine, la
netilmycine, les tétracyclines et la clindamycine [42], qui agissent sur I’inhibition de la
synthése des protéines avec réduction significative de la production de peptide antimicrobien
[41] [43].

I1 a été rapporté que I’effet synergétique de la propolis avec d’autres ATB agissant sur des
ribosomes a une action bactéricide due a une destruction de la structure de la paroi
bactérienne et sur fonction ribosomique. Mais elle ne peut pas interagir avec des ATB
agissant sur I’ADN (profloxacine, norfloxacine) ou la biosynthése de I’acide folique

(catrimoxazole) et uniquement exerce une activité bactéricide [44].

Perturbation
du potentiel
membranaire

Diminution de
P’activité du la mobilité
systéme bactérienne
immunitaire

Figure 3 : Le mécanisme de I’activité de la propolis contre les bactéries [45].
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1.1.2. Effet de la propolis sur quelques groupes de bactéries

De nombreuses études prouvent qu’il y a une différence d’efficacité a 1’action de la
propolis selon la souche bactérienne testée avec des concentrations minimales inhibitrices

variantes qui inhibent la croissance bactérienne visible et tuent les bactéries [35] [46].
1.1.1.1. Les Staphyloccocus dorés

Le staphylocoque doré ou Staphyloccocus aureus coagulase (+) est I’espece la plus
pathogéne du genre. Elle est responsable d’intoxications alimentaires, d’infections locales
suppurées et dans certains cas extrémes de septicémies physiques [51] [47]. Les polyphénols
de la propolis exercent leur action sur cette bactérie a travers des perturbations de la
transpiptidation, ces perturbations de la membrane cellulaire couplées a I’action de
transpiptidation des [-lactamines, pourraient mener a une augmentation des effets

antibactériens sur staphylocoque doreé [48].

1.1.1.2. Streptoccocus mutans et Streptoccocus sanguinis

S .mutans est une bactérie a gram (+), faisant partie de la flore commensale qui se
trouve dans la bouche et responsable de la caries dentaires. La propolis posséde une forte
activité antibactérienne contre S .mutans elle devrait étre utilisée dans le traitement des caries

dentaires [6], et S. sanguinis est aussi sensible a I’activité antibactérienne de la propolis [9].
1.1.1.3. Les Bacilles

B .cereus et B .subtilis sont responsables de toxi-infections et des intoxications qui en fait

des cibles privilégiées pour la propolis [6].
1.1.1.4. Les Pseudomonas

Autrement connu sous le nom de bacille pyocyanique, c’est une bactérie gram(-), Tres
résistante, rencontrée principalement dans les milieux humides. C'est l'une des bactéries les
plus difficiles a traiter cliniguement [51]. L’utilité de la propolis a ’encontre des maladies
nosocomiales exerce notamment son action contre les Pseudomonas aerogenosa qui provoque
des infections graves nécessitant des ATB et le plus souvent en association. La propolis seul
ou combiné aux ATB prévient la formation de biofilms de Pseudomonas favorisant ainsi la

guérision dans un temps plus courte [6] [49].
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1.1.1.5. Escherichia coli

Appelée aussi colibacille, est une bactérie intestinale trés commune chez les étres humains
[51]. Bien qu’E.coli soit une bactérie a gram négatif et multirésistante aux ATB, elle semble
bien étre affectée par la présence de la propolis qui est un agent prometteur pour traitement
des bactéries résistantes aux ATB. E. coli est la principale bactérie trouvée dans les infections
du tractus urinaire, d'autre part la propolis passe bien par ces tractus, et peut donc y avoir une
action locale, c’est grace aux deux substances bioactifs des flavonoides : la galangine et la

pinocembrine [6].

1.2.  L’activité antifongique de la propolis

La propolis posséde aussi des propriétés fongicides et son fortement suspectés par le
fait qu’il ne soit pas retrouvé les levures et les moisissures de petits animaux dans la ruche
[53]. Le potentiel antifongique de la propolis est attribué a ses flavonoides, notamment ses
polyphénols (I’acide caféique, le coumarate de benzyle, le pinocembrine et la pinobanksine),
ainsi que la teneur en acide cinnamique [53] [54]. L’effet antimycosique s’exerce contre de
nombreux champignons parasites genérateurs de mycoses (levures et champignons
filamenteux) comme Candida albicans, Saccharomyces et Cryptieccocus, Aspergillus,

Microspurum canis et Trichophyton rubrun [55] [51].

L’extrait de la propolis a montré d’excellentes performances fongicides et fongistatiques
[57] et inhibe DI’activité phospholipase extracellulaire altérant ainsi 1’adhésion des cellules
fongiques aux cellules épithéliales [58] la propolis a montré des activités d’antiadhérances et

antibiofilm contre C. tropicalis, C. albicans, C. parapsilosis a différentes concentrations [51].

L’action fongicide, de la part d’une substance naturelle et d’une grande innocuité, offre

des possibilités de traitements alternatifs aux infections fongiques [6].

1.2.1. Effet antimycosique de la propolis sur des champignons pathogenes
1.2.1.1.Candida albicans
C’est le pathogéne fongique le plus courant aux pathologies humaines, formant a la
fois des interactions pathogénes commensales et opportunistes, il s’agit d’un

microorganisme pléomorphe qui vit dans le tractus reproductif et intestinal de ’homme
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Chez les immunodéprimés, C. albicans peut entrainer des infections systémiques invasifs
associées a une forte incidence de mortalité [59] [6].

Afin de luter contre les infections au candida on peut utiliser la propolis sous la forme
éthanolique qui été le plus puissant au niveau de I’action fongicide. Il été démontré que la
propolis exerce une activité mortelle sur les cellules fongiques de I’espéce C. albicans et
contenait des composés conférant des propriétés fluorescentes aux ces cellules [6].

Elle pourrait étre utilisée comme stratégie de lutte contre les candidoses par
I’inhibition de la démorphisme du candida, de la transition de la croissance de type levure
hypale, de I’activité de phospholipase, de I’adhésion cellulaire, la formation des biofilms,
la croissance des filaments mais aussi la répression de certains facteurs de virulence de ce
pathogene. La propolis est médiée par I’activation des capases qui jouent un role lors de
I’apoptose, mais aussi par le biais de la protéine Ras, qui contréle la prolifération [6].

Tout comme I’effet bactéricide de la propolis nécessite une synergie avec les ATB,
son effet fongicide sur les champignons a également cette propriété contre les souches de
candidose avec I’amphotéricine B [60].

L’effet antimycosique de la propolis ne s’arréte évidemment pas au seul genre
candida :

1.2.1.2. Trichophyton

L’effet inhibiteur de I’extrait de la propolis dans I’éther de pétrole a une forte activité
antifongique et plus efficace que la forme brute dans ce cas [6].

1.2.1.3. Aspergillus

Responsable de I’aspergillose chez ’homme, 1’extrait de la propolis a 2% possede un

effet antifongique sur Aspergillus parasiticus [6].
Les champignons du genre Microsporum ont aussi montré une sensibilité a la propolis [6].
1.3.  L’activité antivirale de la propolis

Les infections virales sont importantes a étudiée car elles sont capables d’affectées de
nombreuses personnes dans un court laps de temps et ont des taux élevés de morbidité et de
mortalité [61]. Habituellement, les maladies infectieuses sont contr6lées par ’utilisation des
vaccins, qui ne fonctionnent pas lorsque les maladies sont déja présentes [62]. En tant que tel,

c’est un défi de trouver de nouvelles facons de lutter contre les infections virales, en raison de
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la relation étroite entre le virus et la cellule héte, en profitant du potentiel antivirale de

produits naturels telle que la propolis [63].

A coté de la propriété antibactérienne et antifongique, la propolis posséde ainsi une
autre activité significative contre les virus, résultant d’interactions entre plusieurs composés.
Cette activité concerne des propolis de toutes origines géographiques, et elle est bien
démontrée et basée sur les flavonoides majeurs de la propolis, plus spécifiquement les
flavonols et les flavones. Méme les propolis ne contenant que tres peu de flavonoides ont une
action antivirale, expliquée par certains composants comme les sesquiterpénes ou les

naphtoquinones (constituants actifs des essences végétales) [31] [64] [66].

En effet, I’efficacité de la propolis a été observée sur des virus 8 ADN comme a ARN,
en agissant sur leur réplication, notamment les mycovirus, les poliovirus, les coronavirus, les
adénovirus, les rotavirus HSV 1 et 2, ’hépatite B, le zona, virus de la stomatite vésiculaire,

les virus de type Herpes (par des esters de 1’acide caf€ique) [35] [64] [65].

De plus, la propolis et certains constituants (apigénine, chrysine) possedent un effet
prophylactique contre le virus de la grippe, en atténuant les symptdémes a travers une action

antineuraminidase [9].
1.3.1. Mécanisme d’action de la propolis sur quelques virus

L’action de la propolis contre un virus particulier permet de mettre en lumicre les
principaux composants antiviraux, et de confirmer le bénéfice que pourrait représenter la

propolis dans la lutte antivirale [6].

La propolis comprend une complexité de composés qui jouent un role dans la protection
antivirale en agissant a différents niveaux et en interférant avec la réplication de certains virus
[67]. Les flavonoides naturels et synthétiques de la propolis peuvent interférer avec
réplication des virus, empéchant la décapsidation de particules virales et la libération d’ARN

dans les cellules ou le blocage de la synthése de I’ARN virale [68].

La propolis inhibe la réplication virale en interrompant la cascade signalétique et I’activité

enzymatique de la transcriptase inverse [69].
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Afin d’obtenir une inhibition maximale de la reproduction du virus, 1’idéal est d’utiliser la

propolis, comme toutes autres substances antivirales, durant tout le processus de I’infection

[6]
1.3.2. Effet virucide de la propolis sur quelques virus

Afin de mieux comprendre de quelle fagon la propolis pourrait étre utilisée, voici I’effet
obtenu sur quelques virus courants et contre lesquels on cherche a diversifier 1’arsenal

thérapeutique :
1.3.2.1. Influenza A

Les virus de la grippe sont des virus a ARN qui infecte les voies respiratoires chez
I’homme et provoque une variété de symptomes comme par exemple : HIN1, H5N1. L’extrait
éthanolique de la propolis (EEP) contenant des composes activés metaboliqguement qui

agissent de maniére antivirale puissante par voie biologique in vitro [70].

L’extrait de propolis aqueux possede lui aussi une activité anti-influenza due a la présence
des acides caféoylquinique, I'impact directe sur le virus posséde plutdt une activité

cytoprotectrice [6].
1.3.2.2. Virus VIH

Virus de I’'immunodéficience, est un rétrovirus a ARN qui se transmirent par certains fluides

corporels, il représente un enjeu majeur dans la thérapie antivirale [71].

La propolis posséde une activité anti-VIH qui peut s’observer dans les lymphocytes
CD4+, le mécanisme de cette activité semble mettre en cause une inhibition de I’entrée du
virus dans la cellule [72]. La propolis de peuplier et 1'un de ces principaux compOSés,
CAPE ont un potentiel anti-VIH comme un agent anti intégrase du virus [73], et un effet
additif avec I’AZT (inhibiteur de la transcriptase reverse) [74] ainsi qu’une activité virucide

additive avec la zidovudine qui est un inhibiteur de la transcriptase inverse [75].

1.3.2.3. Herpes simplex virus type 1 (HSV-1)
La propolis posséde une activité sur HSV-1 qui sont des virus a ADN double brin et
peuvent causer ’herpes labial, la synergie produite par I’activité antivirale de la propolis est

I’acyclovir combiné avait un effet fort contre HSV-1 que I’acyclovir seul [6].
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L’action antivirale de la propolis contre HSV-1 est probablement dure & la prévention de
la pénétration du virus dans la cellule hote et/ou a I’inhibition d’une étape interne durant la
réplication du virus, Certain extrait de la propolis augmente ’hypersensibilité retardée, qui
contribue & lutter contre I’infection a HSV-1 [6].

Les flavonoides sont responsables d’une puissante activité anti-HSV-1 ainsi les
flavonols sont plus actif contre HSV-1 que les flavones, ces deux composants agissent entre
eux selon un effet de synergie, cela explique pourquoi I’extrait de propolis est plus efficace

contre le virus HSV-1 que les composants isolés de la propolis [77] [76].

1.3.2.4. Coronavirus (SARS-CoV-2)

Responsable de 1’épidémie du syndrome respiratoire aigu sévere de la maladie CoV-19,
issue d’une espéce du coronavirus bien implantée chez les chauves souris (origine
zoonotique). Il s’agit d’un virus a ARN monocaténaire de polarité positive, et présente 1’'un

des plus grands génomes parmi les virus a ARN [78] [79].

La propolis exerce une activité antivirale protectrice contre le CoV-19 de maniere isolé
ou en combinaison avec les médicaments antiviraux selon la concentration et en essayant de

réduire les effets secondaires sans risque de potentialisation ou d’inactivation [80] [81].

La propolis prévient I’infection virale par le SARS-CoV-2 en relevant les décences
immunitaires avec 1’épidémie. Une fois en contacte avec le virus la propolis grace a ces
composes phytochimiques : la rutine, la quercitrine, 1’acide caféique et tous les composants
aromatiques de la propolis aide a limiter la pénétration et la réplication du SARS-CoV-2
dans I’organisme ; elle diminue notamment sa capacité de nuisance (donc sa virulence) en
inhibant des voie d’amplification cellulaire menant aux complications graves (figure 4)
[82]. Les composants clés de la propolis, tel que les flavonoides montrant des effets
inhibiteurs sur toutes les voies de signalisation contre les coronavirus, en effet la quérectine
peut aider contre le SARS-CoV-2, modulant la réponse protéique dépliée, empéchant le
cycle viral complet, contrant la tempéte de cytokinine aussi améliorant la production

d’anticorps.
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Figure 4 : les différents niveaux d’action dans la cellule de composés de la propolis face au

virus SARS-CoV-2 (composes de la propolis représente par T en rouge) [82].

2. Les propriétés therapeutiques de la propolis (Application

biomédical)
Chez I’homme on peut avoir deux (02) utilisations de la propolis, en interne et en externe :

e En interne : la propolis permettra d’améliorer les défenses de 1’organisme contre les
affections bactériennes, fongiques et virales par une stimulation du systeme immunitaire
est grace a son effet antimicrobien. On peut ’utiliser également pour traiter les affections
respiratoires, saisonnieres et de la sphere ORL, elle élimine et soulage les problemes
bucco-dentaires et les troubles gastro-intestinaux pour ses effets anti-inflammatoires et
anesthesiques locales [91] [32].

e En externe : on peut utiliser la propolis sur les tissus, les blessures et les brulures car elle
aura non seulement un effet antiseptique et désinfectant mais également une action
nettoyante réparatrice en stimulant la régénération des cellules, et permet aussi de lutter
contres les allergies [91].

On détaille quelques une de ces propriétés :

2.1.  Anti-tumorales (anticancéreuses)

Le produit naturel propolis a suscité un intérét croissant des chercheurs, les résultats

obtenus jusqu'a présent montrent clairement un effet antiprolifératif vis-a-vis d’un grand
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nombre de lignés tumorales (sang, peau, colon, sein, prostate...), elle contient une variétés de
composés phytochimiques qui peuvent agir par de multiples voies pour réduire le
développement et autres caractéristiques malignes de cellules cancéreuses [6].

En effet, ce produit naturel peut bloquer des voies de signalisation qui a leur tour
conduisent a une diminution de la prolifération et de la croissance des cellules, et peut
¢galement agir en augmentant 1’apoptose. Bien que la propolis contenant des flavonoides ou
encore du CAPE qui sont des agents cytotoxiques inhibiteurs de la croissance tumorale [83]
[84].

La propolis serait un outil thérapeutique remarquable dans les traitements de
chimiothérapie, permettant d’augmenter leur efficacité mais pas leurs effets secondaires, tout

en réduisant la cytopenie induite, qui est un effet secondaire majeur de la chimiothérapie [6].
2.2.  Anti-inflammatoires

Il a été prouvé que la propolis posséde une activité anti-inflammatoire significative nette
sur différents modeles in vivo, une fois de plus, il s’agit d’une propriété pharmacologique que
se trouve étre dose-dépendante, son mécanisme est sensiblement proche de celui de ’aspirine

[6].

Cet effet est du a son action inhibitrice provoquée principalement par des flavonoides,
CAPE qu’elles contiennent sur la prostaglandine synthérase, empéchant ainsi la synthése de

prostaglandine (composant responsable de la réaction inflammatoire) [86] [85].

Le mécanisme d’action repose sur I’inhibition de 1’activation de certaines molécules de
systéme immunitaire, de certains enzymes impliqués dans la voie métabolique de
I’inflammation, augmentation significative de nombres des macrophages (les lymphocytes et
les neutrophiles) qui montrent que la propolis altére la migration des cellules, mais interfere
aussi avec le recrutement de cellule vers le sang et les tissus et modifiant la quantité de

cytokine sécrétée : principalement due a son contenue en acide phénolique [87] [85].

2.3.  Anti-cicatrisantes
La propolis semble étre une excellente solution thérapeutique pour soigner les plaies et
les brulures au vu de son action stimule sur le métabolisme cellulaire épidermique, les

vaisseaux, la formation du collagéne grace a un phénomeéne de stimulation fibroblastique
[6] [31].
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En effet, la propolis accélére la régenération de plusieurs tissus abimes : c’est le cas

notamment au niveau de tissus osseux, tissus dentaires ou tissus hépatiques [31] [24].

Les différents composants de la propolis favorisent son action cicatrisante, certains acides
aminés jouent un role également : la proline qui intervient dans la synthése du collagéne et
d’¢lastine et ayant un role majeur dans la structure architecturale du derme, I’arginine est
fortement impliqué dans le renouvellement cellulaire. De plus, la propolis soutien en parallele

le métabolisme cellulaire avec les apports qualitatifs en acides aminés [88] [25].
2.4.  Anesthésiques locales

La propolis avec ses composants est un trés puissant anesthésique. L’action anesthésique
de la propolis est trés curieuse et vraisemblablement liée a 1’activité des huiles volatiles de la
propolis [31]. Cette action n’est pas issue d’un mécanisme central comme la morphine et n’a

pas d’effets indésirables comme la cocaine (collapsus, malaises...) [90].

L’effet anesthésique d’une solution de propolis est analogue a celui de la cocaine, sans
pour autant avoir des répercussions postopératoires. Il utilise la propolis en anesthésie lors
d’interventions chirurgicales au niveau du nez et de loreille, en chirurgie dentaire et

stomatologie [89].
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La propolis est aujourd’hui une matiére premiere de départ pour fabrication de divers
extraits, peut étre utilisée comme principal ingrédient pharmaceutique actif. La matiére
premiere est généralement broyée, transmisée et extraite a ’aide de solvant tel que 1’éthanol

(EtOR), le glycol, ou I’eau [92].
Le profil chimique des extraits de propolis dépendra également de :

e Type de solvant d’extraction.
e Rapport de solvant.

e Les procédures d’extraction.

Au total, il existe plus de 500 molécules bioactives identifiées dans la propolis et la
plupart d’entres eux sont des métabolites végétales secondaires qui ont un excellent effet

thérapeutique [10].

1. Technologies et types d’extraction de la propolis

1.1.Techniques traditionnelles

1.1.1. Macération

La propolis brute est traditionnellement extraite par un processus d’extraction simple
connue sous le nom de macération avec I’ajout des différents solvants d’extraction (ES)
constitués de divers mélanges d’éthanol (EtOH) (typiquement 25-60% v/v) et d’eau sur des
morceaux de propolis a température ambiante selon le rapport : poids (propolis)/ volume
(ES). Habituellement, la période de macération la plus optimale est d’environ 10 jours, la

prolongation entrainera une tres légere augmentation de rendement en polyphénols [92].
1.1.2. Filtration

Par une simple filtration I’extrait liquide est séparé des résidus de propolis non
dissous, le liquide brun obtenu est couramment utilis€ comme API, ingrédient cosmétique

actif (AClI) ou ingrédient alimentaire fonctionnelle (FAI) [93].

Les extraits les plus actifs étaient ceux obtenues avec 60 a 80% d’EtOH aqueux tandis que
ceux avec 40 a 60% et 80 a 95% ont montres des activités significativement plus faibles dans
les activités comparatives et s’est accompagnée d’une teneur plus faibles en ingrédients actifs

de la propolis ce qui a entrainé une diminution des effets thérapeutiques comparables [93].
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1.2. Les techniques modernes

Les technologies d’extraction de la propolis appartiennent encore a un domaine de
recherche qui a besoin de nouvelles solutions efficaces en terme extraits liquides et solides
bien standardisés qui serait fiables dans leurs effets thérapeutiques et des stratégies

respectueuses de I’environnement et durable pour la production [92].

Par un simple processus de macération, la solution d’extraction (est effectuée par
percolation ou par un appareil soxhlet) éventuellement équipé d’un agitateur approprié pour
une agitation adéquate de la masse pendant la macération. Ces techniques accelérent
considérablement le processus d’extraction et augmentent quelque peu Iefficacité
d’extraction exprimée par la teneur quantitative de certains composants marqueurs de propolis
[94].

L’utilisation de 1’eau pure comme un solvant plus polaire que ’EtOH dans I’extraction
conduiront a une meilleure extraction des molécules polaires de la propolis, tandis que les
solvants organiques alternatifs (OS) tel que méthanol (MeOH), propanol (n-PrOH)... et
huileux : huiles fixes et essentielles, extrairont des molécules non polaires notamment 1’huiles
vegétales qui sont capables d’extraire principalement des composés de propolis non polaires,
ainsi que I’extrait accordé de I’huile essentielle d’écorce d’orange qui était d’une teneure total
élevée en composés phénoliques et en flavonoides totaux. Les solvants polaires organiques

permettront un bon rendement d’extraction polaire et non polaire [92].
Une approche moderne supplémentaire de la propolis est basee sur :

Extraction a haute pression (HPE).
Extraction par ultrasons (EAE).

>
>
» Extraction par micro-ondes (MAE).
>

Extraction par utilisation des solvants eutectiques naturels profonds (NADES) [92].
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2. Les molécules bioactives

Les composés organiques identifiés dans la propolis sont les esters, les minéraux, les
terpénes, les acides aminés les sucres et les polyphénols qui sont généralement considérés
comme des principaux composés bioactifs (Figure 5) [92].

2.1. Les polyphénols

Les polyphénols sont des molécules spécifiques du régne végétal ayant un role essentiel
dans la réponse aux facteurs de stress (agents phytopathogénes) et conditions de stress

abiotiques comme la sécheresse et le froid sur la base de leur structure moléculaire [92].

Les polyphénols soit un groupe assez diversifiés, ils peuvent étre divisés en flavonoides et

non flavonoides, les flavonoides comprennent :

e la chrysine de flavones : posséde un certains potentielle qui inhibe la réplication virale, et
la biosynthése des acides gras (FAB) chez E. coli, Pseudomonas aeruginosa et S. aureus
[95].

e La galangine de flavonols : la membrane cytoplasmique des bactéries est la cible site
pour l'activité de la galangine car elle perturbe son intégrité produisant une perte de
potassium et I’agrégation des cellules bactériennes [96].

e La pinocembrine de flavanones : les dérives acylés d’acide gras pinocembrine ont des

propriétés antibactériennes contre S. aureus.

Tandis que la plupart des non flavonoides abondant sont des acides phénoliques
subdivisés de I’acide benzoique tels que I’acide gallique, I’acide caféique et 1’acide p-

coumarique. Qui ont de nombreux effets en commun avec les flavonoides [92].

e L’acide caféique : I'un des composés actifs les plus étudiés d’une propolis est I’acide
caféique ester de phenethyl (CAPE). C’est un puissant antioxydant, avec un excellent anti-
inflammatoire cicatrisant, antidiabétique, protecteurs d’organe, anticancéreux et

antimicrobienne [92].
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Le CAPE est efficace contre les bactéries Gram (+) comme : Enterococcus feocalis et
Listeria Monocytogéne; bactéries cariogénes orales commune et les bactéries Gram (-)
[97] [92].

Outre Deffet antibactérien direct, CAPE inhibe les facteurs de virulences bactériennes
telles que les biofilms (formation et développement) la production de I’acide lactique et de

polysaccharides extracellulaire de S. mutans [92]

De plus le CAPE a montré des effets antiviraux contre 1’homme, VIH, VHC (virus de
I’hépatite C) et type A et B et virus de la grippe. Il agit en synergie avec les médicaments

antifongiques comme la Caspofungine, le fluconazole et I’amphotricine [98].

Des similitudes avec I’acide caféique et le CAPE peuvent étre observées dans I’activité

biologique de I’acide p-coumarique et de I’acide férulique [92].

OH O
| -
HO
Z 0
HO COOH
8:R=H
HCy 9 =0OH
(a) (b) (©

Figure 5: structure moléculaire de marqueurs représentatifs de la propolis :

(a): pinocembrine, (b): acide gallique, (c): chrysine (8), galangine (9) [92].
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> Etude de P’activité antibactérienne et antifongique

1. Principe

La présente étude porte sur 1’évaluation sur I’activité antimicrobienne de deux (02)
¢chantillons de propolis de I’Est Algérien. Les deux échantillons sont testés pour leurs
pouvoirs antimicrobiens en procédant a la technique de diffusion sur gélose sur 08 souches
microbiennes pathogénes (06 souches bactérienne et 02 souches fongiques). Ont été isolées
des prélevements pathologiques, testées par analyse des machines automatiques pour leurs
identification et leurs résistance aux ATB standardisés sont: Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae,

Streptococcus thoraltensis, Candida famata et Aspergillus niger.
2. Echantillonnage

Les échantillons de propolis utilisés dans cette étude ont été donnés par des apiculteurs de
deux régions distinctes de la wilaya de Souk-Ahras, le premier échantillon provient d’El
Mechrouha est brune de couleur noire tandis que le second de la commune d’Ouled Driss est

de couleur brune qui s’étend vers le jaune. Les souches sur lesquelles 1’étude a été réalisée,
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ont été isolées des prélevements pathologiques par analyse des machines automatiques pour
leurs identifications et leurs résistances aux ATB standard.

3. Extraction

Sur la base du protocole d’extraction, la propolis est soumise par une extraction par
macération consistant en un mélange Ethanol/eau & 60%,70%,80% et 95% (V/V). La propolis
est ajoutée a 10 ml volume de solvant de son poids (pour 1 g de propolis, on ajoute 10 ml de
solvant). Ce mélange et laissé 7j a T° ambiante sous agitation périodique, pour obtenir une
solution contenant de la propolis. Aprés macération ce mélange est réchauffé dans un bain
d’eau chaude a 70 °C pendant 30 minutes. La préparation est préte et doit €tre filtrer sur
papier filtre, I’extrait obtenu est appelé I’extrait éthanolique de la propolis (EEP1 extrait
¢thanolique de la propolis d’El Mechrouha et EEP2 extrait éthanolique d’Ouled Driss)

4. Antibiogramme par méthode de diffusion sur gelose (méthode des

disques)

La technique NCCLS est utilisee dans cette étude I’antibiogramme est basé sur
I’observation de croissance de la souche en présence d’un gradient de concentration d’une
substance antimicrobienne, obtenu par diffusion des disques dans un milieu gelosé Muller
Hinton, pour les Streptococcus, le sang frais MH a été utilisé.

e Découpez le papier Wattman No. 3 en disque de 6 mm de diametre.

e Placer les disques dans les flacons en verre pour stérilisation en autoclave pendant 20
minutes a 120°C.

e A l'aide d’une pipette pasteur ou du manche stérile en platine, prélever une colonie
microbienne.

e Préparer I’inoculum de chaque souche microbienne et I’ensemencer sur le milieu MH.

e Placer chaque disque de papier avec une pince stérile sur le milieu MH et 1’imprégner

immédiatement de 50 ul d’EEP 60%, 70%, 80% et 95%.

e Incuber les boites a 35°C dans les 30 minutes apres préparation et laisser reposer 16 a 18h.

e Mesurer avec précision les diamétres des zones d’inhibition a I’aide d’un pied a coulisse.
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5. Résultats et discussion

D’aprés le (Tableau 5) qui représente les diamétres des zones d’inhibition en (mm)
d’EEP1 et EEP2 pour les souches étudiées. Les zones d’inhibition les plus élevés ont été
observés contre A. niger (20 mm et18 mm), S. aureus (16 mm et 15 mm), S. agalactiae (14
mm et 12 mm) traités avec I’EEP 1 et EEP 2 a 80%.

La propolis d’Ouled Driss a obtenu un diamétre de 10,5 méme contre la souche
fongique C. famata supérieur a celui obtenue avec la propolis d’El Mechrouha. L’utilisation
d’EEP a différents pourcentage d’éthanol par la méthode des disques montre que le diametre
de la zone d’inhibition de la propolis dépend de sa solubilité dans le solvant et par conséquent
de sa diffusion dans le milieu, les diamétres obtenus indiquent que les composés actifs de la
propolis sont plus soluble a 1’éthanol a 80%, ces composants sont probablement des
flavonoides, ils seraient impliqués dans les activités antimicrobiennes de la propolis.

Ils ont été utilisés 1’éthanol (a différents pourcentages) comme solvant pour I’étude de
I’activité antimicrobienne car il permet I’extraction de différents classes de composants
chimiques tels que les polyphénols et les flavonoides ainsi qu’il s’évapore facilement et

solubilise les composants actifs de la propolis.

Tableau 5 : diamétres des zones d’inhibition (mm) d’EEP1 et EEP2 pour les souches

étudiées.

EEP (1) EPP (2)
Souches 60% | 70% 80% | 95%  60% | 70% | 80% | 95%
Staphylococcus aureus 13 | 135 16 | 14,25 14 | 14,25 15 13,5

Streptococcus agalactiae 115 | 12 14 8,5 10,5 | 11,5 12 8,5
Streptococcus agalactiae - - - - - - - -
Escherichia coli - - - - - - - -
Klebsiella pneumoniae - - - - - - - -
Pseudomonas aeruginosa - - - - - - - -
Candida famata <6 7 825 | 7,25 7 8 10,25 9
Aspergillus niger 14 17 20 18 12 | 155 18 16

Légende : (-) Absence de zone d’inhibition, EEP (1) -Extrait de propolis Ethanolique EI
Mechrouha, EEP (2)- Extrait de propolis Ethanolique d’Ouled Driss.

30



Chapitre IV Analyse d’un article scientifique

L’EEP interfére avec la division de S. agalactiae par formation pseudo multicellulaire,
perturbation du cytoplasme, inhibition de la synthese protéique, provoquant la lyse
bactérienne, rapportent que I’EEP et certains composants phénoliques affectent la
bioénergétique. L’¢état de la membrane en inhibant la potentielle membranaire, provoquant

une perméabilité accrue de la membrane aux ions et I’immobilité de B. subtilis.

En utilisant des composants des extraits d’éthanol de I’échantillon de cette propolis, ils ont
démontrés une activité antibactérienne élevée contre les bactéries Gram (+) cependant mois

d’effet contre les bactéries Gram (-).

L’activité antifongique pourrait étre liée a la présence de flavonoides et d’autres

composants phénoliques comme pour I’activité antibactérienne.

6. Conclusion

L’évaluation antimicrobienne des deux échantillons de propolis montrent qu’ils
exercent une activité bactericides spécifiquement contre les bactéries Gram (+) tels que
S.aureus et S. agalactiae et un effet fongicide remarquable contre Aspergillus niger et
moyennement intéressant contre S.famata qui ont été estimé en fonction des diametres
inhibitrices, les bactéries Gram (-) tels que E.coli, Klebsiella pneumoniae et Pseudomonas
aerogenosa sont résistant a cette agent antimicrobien. D’une maniére générale les deux EEP
testés inhibent les souches étudiés et conduisant a des diamétres variables selon 1’origine,

I’espece considére et le pourcentage d’alcool utilisé.

D’apres les résultats obtenus nous pouvant déduire la propolis est un produit

thérapeutique attractif, intéressant, important et trés vaste.
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Conclusion

Les substances naturelles occupent une grande place dans notre vie quotidienne et
surtout dans son large éventail de choix thérapeutique qu’elle nous propose. En effet, la
propolis d’abeille constitue une véritable banque de produits chimiques qui permettent

I’amélioration de notre bien-étre.

Les activités biologiques observées dans la présente étude tendent dans une certaine
mesure a valider les utilisations médicinales de cette substance résineuse. Il est intéressant de
noter que ’extrait de propolis possede des composés biologiquement actifs tels que les
polyphénols, les flavonoides, les esters, ’acide caféique...qui possédent un large spectre
d’activité biologique et thérapeutique a la fois. En effet, la propolis est une substance qui ne

nécessite aucun procédé chimique en dehors de son extraction.

Une étude comparative basée sur I’activité antimicrobienne de la propolis a été
réalisée : les effets antibactériens et antifongiques des extraits de la propolis ont été testés sur
microorganismes cliniquement pathogenes y compris les bactéries Gram (+) et Gram (-), les

champignons et les levures.

Une évaluation antimicrobienne de deux échantillons de propolis provenant de I’Est
algérien (willaya de Souk-Ahras) réalisée par (Bouzahouane H et al.2021) montre que
I’extrait éthanolique de la propolis (EEP) exerce une activité antibactérienne significative
contre les bactéries a Gram (+) plus modeste que 1’on peut observer sur les bactéries a Gram
(-) ainsi qu’une activité antifongique remarquable. L’activité antimicrobienne d’EEP a été
considérée en fonction de ’appariation des diamétres de la zone d’inhibitions (CMI) autour
des disques, contenant les extraits a testé contre les microorganismes pathogenes. Ainsi ’EEP
a un effet synergétique avec certains antibiotiques et une capacité qui se manifeste par

I’améliorer des activités des ATB et présente un intérét médical potentiel.

Ce travail est notre modeste contribution a la valorisation de ce produit naturel de la
ruche (la propolis), et tend a confirmer son efficacité, grace a ses qualités médicinales
certaines. En raison de ces bienfaits nombreux pour la santé, nous espérons qu’il sera un jour
considéré comme une substance prometteuse dans notre arsenal thérapeutique... seul I’avenir

nous le dira.
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