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Abstract

In this work, we studied new therapeutic perspectives based on the use of natural products of
2.blood diseases such as anemia.
28 white mice were divided into 4 different groups (the first group is a control, the second was in-
jected with bee venom only, the third was fed with aniline solutions only, and the fourth was ex-
posed to aniline solutions, then bee venom). We caused a severe anemia in the concerned groups by
force-feeding them with 0.2 ml of aniline solution followed by an intraperitoneal injection of 0.2 ml

of bee venom for 7 consecutive days.

The obtained results showed that there was an improvement in the level of blood cells and dam-
aged spleen tissues, which proved to us in principle that the api-toxin exercised its effectiveness on

mice that were treated with poison compared to untreated mice.

Keywords: Bee venom, aniline, anemia, spleen.



Résumé

Dans ce travail, nous avons étudié de nouvelles perspectives thérapeutiques basées sur l'utilisa-
tion de produits naturels d'origine animale. Nous avons mis en évidence les bienfaits du venin

abeilles algériennes dans le traitement des maladies sanguines courantes telles que I'anémie.

28 souris males albinos ont été réparties en 4 groupes différents (le premier groupe est un té-
moin, le second a regu une injection intrapéritonéale de venin d'abeille uniquement, le troisiéme est
nourri uniquement avec une solution d'aniline pour induire une anémie, et le quatrieme a été gave

avec une solution d'aniline, puis injecté avec du venin d'abeille.

Les résultats obtenus ont mis en évidence une amélioration au niveau des cellules sanguines et
des tissus spléniques endommageés, ce qui nous a permis de prouver que le venin d'abeille a exercé

un effet protecteur sur les souris traitées par rapport aux souris non traitées.

Mots clés : Venin d'abeille, aniline, anémie, rate.



oadle
Glatiall aladiul e adiad 3aas dadle Hlad Cilga g Al jay Jaall 132 8 Liad

ke 8 sl all Jadll a2l e ¢ gl s 25 ) saad) JaaY) il dgealall
ol 3 Jie 4l adll Gl sl

Ao sana (A 5¥) de sanall) Adlida e sana 4 () elaandl o) ) S5 e 1518 28 st o
s i) J glaey Jadh cude AN 5 ¢ Sliall Jata Jads Jail) an cutia 300 5 e
A 4dia o3 o) Jglaa (a2l a8 Sl Gala¥) O glaay | el Cnde Dl )l 5 canll i
.l

zeans Lae (Jladall il Callig aall LA 8 L Lgale J saaand) a3 ) il o pgldal
Aalledl e o)yl &5 Hjlie dadladd) o) il e A8y piliad (IS dadl) s o el Ul

Jaball canll yad ¢eplid) cJaill an -daalisal)l calal<)
pl 093 O e



Liste des Figures

Figure 1:L’abeille et le miel signe d’immortalitée en Egypte antique .........ccccevvevieenenn 2

Figure 2:L° Apis mellifera intermiSSa ..........cocvreririiieieiieriesie st 3

Figure 3: Il lustration de I’anatomie d’une 1’abeille OUVIIEIE .........cevvevieiieiieric i, 5

Figure 4:L’aiguillon ou le dard de I’abeille OUVIIETE ........ccceviiiriiiiiiiciec e 6

Figure 5:Structure chimique du venin d’abeille ...........ccccoeiiiiiiiiiiiicc e 8

Figure 6: ANatomie de 18 AL .........cceeieeiie e 14
Figure 7: REgIementation deS SOUFIS ........ciurieierierieirienieiee e 16
FIQUIE 8: PESE 185 SOUIS ....vevieieeie ettt sttt ettt te e sraesreenesneenreenee s 16
Figure 9: PoUAre de VB........ooi i 17
Figure 10: Balance apréCiSION .........c.coiiiiiieiie e iee ettt e e sreene e 17
FIgure 11 :Préparation .........cccccceoioiieiieieiie i e e teeste e s ste e te e e esreenesneenneene s 17
Figure 12 : Solution d’aniline ...........cceiveriirieiiiniininieieee e 17
Figure 13 : Gavage €N aniliNg .........cccccooeiiiiiie i 18
Figure 14: Injection intrapéritonéale de VB ...t 18
Figure 15 :Prélevement de SANG ........cocvcveiieiie et 19
Figure 16:DiSSECHION &S SOUIS .....c.veveiiiiriiriesieeiieiee etttk st 19
Figure 17 : Prélevement de [a rate..........c.coveiiiiieiieie e 19

Figure 18: Les coupes NIStOIOGIQUES ........ocveiieiiiiiiieecie et 20



Liste des tableaux

Tableau 1 : La classification de I’apis mellifera itermissa salon brutel reepen 1906 ........

Tableau 2 : Les composants bioactifs du venin d’abeilles

Tableau 3 : Variation de quelques parametres hématologique ...........ccoevveieiieeieccie s,



Liste des abréviations

CCMH : La concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine

FNS : La formule numérique sanguine

GB:

GR

HB

HB

PC:

Globule blanc

: Globule rouge
: L’hémoglobine

: L’hématocrite2

Poids corporelle

TGMH : La teneur globulaire moyenne en hémoglobine23

VBA : Venin d’abeille Algérienne

VB :

Venin d’abeille

VGM : Le volume globulaire moyen



Sommaire

Remerciements Dédicaces

Liste des figures Liste des tableaux

Liste des abréviations

Résumé
Abstract
il
Chapitre I 1 introduction geNEral.............ccoiiiiiiiii i e
GBNEFANITE ...t ettt re e e 1
L’api-thérapie et Les produits de 1a FUCNE & ........ccooiiiiiiiiicee e 2
1.1 Histoire de I’api-tNEraPIe ©.......cciiiiiiiiiiiee e 2
1.2 LADCIILE i 3
1.3 L’abeille €N ALZEIIC & ..ooviiiieiieeie et 3
1.4 Anatomie de I’abeille : ....ccviiiiiiiiii i 4
Rappel sur les Produits de [a ruche ..., 6
2 R - 0 01 = PP SSSRRS 6
2.2 LA PIOPOLIS e 6
2 B - N o] | - PP SSSRRSO 6
2.4 L POIIEN (et e e e e 7
2.5 LA QEIER TOYAIE ..o e 7
Le venin d’abeille : ............ccooiiiiiii 7
T8 A B =1 0T o] OSSPSR 7
3.2 Composition chimique du venin d’abeille :...........cocivviiiiiiiiiii 7
GG T\, (1o 10 ) s (S« AT 2 o) PSPPSRI 8
3.4 Voies d’adminiStration : ........cccvuveeivreiiieeeiieesiee e st e e steeesre e e ste e e ssaeeesaeeesssneesseeesnneas 10
Rappel sur Paniline ©..............oooiii 10
Rappel sur Panémie © ..............coooiiiiii e 11
T8 A I 1= 1 114 ] o SRS 11
5.2 SYMPEOMES & ..oeceiiiiieciecie sttt sttt e e e sbe et e e ra e b e e te et e raenreereaaeenre e 12
5.3  Traitement aCtUelle @ .......o.ooii 12
5.4 RAPPEI SUN LA TALE .ioviiiiiieitie ittt ettt sttt sae e e e et e nbe e 13



L MBI et 16

1.1 Matériel DIOIOgIQUE : ..o 16
1.2 Matériel ChIMIQUE :......c.ciiiieiii e 16

2 IMBENOAES ..ottt a s 16
2.1 Préparation des SOIULIONS :......c.ccveiiieiieiie it 16
2.2 Protocole eXperimental @ ........ccooveiiiiii e 18
2.3 Prélevement des echantillons : ... 18
2.4 Prélevement deS OFJANES : .....cueiieiierieiee st eieseese e et e e sae e aeste e e e sae e e sreeae e 19

3 Evaluation hematologiQUE :.......ccoiiiiiiiiiiieiie e 19
3.1  Evaluation histologique de 18 Fate © .........cccoeeieieiiiere e 19
3.2 ANAlYSE STALISTIQUE &b 20
Chapitre T : RESUItAtS et DISCUSSION.........eiviiiiriiieiesie et
1  Effet des traitements sur la croissance corporelle et le poids relatif de la rate : ...... 21
2  Evaluation de la consommation d’eau et d’aimants ©.................ccccoceei e, 22
2.1 Consommation d’aliMENLS : .........cociiiiieiiiiiiiee e e e e s e e e e erreee e 22
2.2 Evaluation de consommation d’@au: ...........cccoviiiiieiiiiiie e 23

3 Evaluation des paramétres hématologiQUES : .........cccveiieiieii e 23
Etude histo-pathologiques de 1a rate @ ..o, 25
CoNCIUSION BT PEISPECTIVES : ...oovieeieeiitiete ettt 27

Les Références bibliographiqUES ..........ccoiiiiriiiniise s 28



Chapitre | : Introduction Générale



Chapitre | Introduction général

Généralité :
L’antiquité marque le début de I’apparition de civilisations qui ont privilégié I’étude du domaine
naturelle connu sous le terme de la philosophie de la nature, en mettant au point des techniques et
des méthodes d’observations qui se sont basé sur 1’expertise acquise au fil du temps ; Permettant de

concevoir des traitements et des remedes efficaces et pratiques pouvant étre d’origine végétale ou

animale (Belabed, 2017).

Parmi ces méthodes anciennes, 1’api-thérapie qui est une forme de médecine traditionnelle qui
existe depuis plus de 5000 ans, elle se base sur 1’'usage de produits naturels récoltés, transformés ou
sécrétés par les abeilles notamment le miel, la cire, la propolis et principalement le venin d’abeilles
(Besson, 2016).

Plusieurs travaux se sont penchés sur les vertus thérapeutiques de 1’api-toxine mettant en évi-
dence sa capacité a neutraliser et méme traiter certaines pathologies. En effet dans les premiers
temps de sa decouverte il était utilisé essentiellement dans le traitement de maladie telle que
I’arthrite chronique et la sclérose en plaques. Ensuite il fut révélé que son efficacité api-
thérapeutique réduit le développement des tumeurs, stimule et module le fonctionnement des cellu-
les du systéeme immunitaire, améliore le systéme respiratoire et aide a diminuer les symptémes des

troubles neuronales (Besson, 2016).
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1 L’api-thérapie et Les produits de la ruche :
1.1 Histoire de I’api-thérapie :
Selon plusieurs historiens 1’api-thérapie est une technique qui existe depuis la préhistoire, De
nombreuses traces chimiques de miel et de cire ont été retrouvées dans des pots en argiles sur de

nombreux sites archéologiques d'Europe, du Proche Orient et d'Afrique du Nord.

Depuis 1’époque de I’Egypte antique des traces de domestication d’abeille c’est-a-dire de

I’apiculture qui datent de 2400 avant J-C ont été retrouvées. (Baudel, 2017).

Certains hieroglyphes montrent que le miel était reconnu comme signe de richesse et de santé en
raison de ces propriétés antifongique et antibactérienne le considérant comme une source

d’immortalité. (Figure 1).

Figure 1 : L’abeille et le miel signe d’immortalitée en Egypte antique (http://blog.ac-versailles.fr/
/Histoire_et_apiculture/)

La cire était utilisée pour embaumer les morts en raison de ses propriétés hydrophobes et anti-

bactériennes, ainsi que dans la construction de bateaux mais aussi dans les peintures.

L’égyptologue Georg Moritz Ebers, a réussi a traduire un papyrus qui date de 1550 avant J-C
sur lequel figurait les détails d’usage du miel en cas de brulures ou d’infection liée a des troubles

urinaires, respiratoires, rénaux, oculaires et intestinaux.

La Grece antique accordait une trés grande importance a I’apiculture vu que les produits issus de
cette dernicre étaient employés dans les remédes en cas d’infection cutané, de plais purulentes, bru-
lures et abces. En effet Hippocrate préconisait la consommation et ’'usage du miel en raison de ses
vertus bénéfiques en diététique et de ses propriétés thérapeutiques, la combinaison chou et miel par

exemple s’avérait excellente pour traiter la colique et la dysenterie.

Au moyen-age I’apiculture est devenue une activité économique a part entiére qui se soumet a
des lois et des conditions de manipulation. En Europe les apiculteurs étaient considérés comme des
artisans de la plus haute nécessité et avait leur propre statut au sein de la population.

2



Chapitre | Introduction général

Le XXeme siecle marque ’arrivée de la médecine moderne basé sur de nouvelles perspectives
et découvertes scientifiques. L usage des vertus de I’apiculture furent rejetées et négligées. (BAU-
DEL, 2017).

C’est au XXIeme siecle que les scientifiques décident d’approfondir leurs études sur le venin

d’abeille. (Khalil et al., 2021).

1.2 L’abeille :
Le régne animal réunit un ensemble d’espéces vivantes aussi impressionnantes les unes que les
autres, divisés en plusieurs catégories ils possedent chacun des caractéristiques différentes et parfois

similaires. Jouant un réle important dans le maintien de 1’équilibre naturel.

Les abeilles sont des insectes hymeénopteres indispensable a la biodiversité naturelle et au bon
fonctionnement des écosystémes ; Ce polinisateur est connu pour sa capacité de convertir un élé-
ment d’origine végétal a un autre plus complexe (le miel) d’une trés grande valeur économique

(Birnbaum et al., 2012).

I1 existe pres de 20 000 espéces d’abeilles dans le monde dont 9 espéces seulement produisent du

miel tel que I’ Apis mellifera qui signifie “’transporte le miel’’ en latin (Fayet, 2019) (Figure 2).

Figure 2 :_ L’ Apis mellifera intermissa(https://www.apiculture.net/blog/les-differents-
typesraces-dabeilles-n9)

1.3 L’abeille en Algérie :
L’Apis mellifera intermissa (tableau 01) est une sous-espéce d’abeilles présentent dans le Nord
de I’Algérie, leur densité varie d’une station a une autre en fonction des facteurs climatiques et des

disponibilités alimentaires (Ghalem berkani, 2011).

De fagon générale, 1’Algérie dispose d’une flore melliféere propice au développement de

I’apiculture. En effet, elle est actuellement considérée comme filiere a part entiere reconnue

3
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Comme une activité tres enrichissante pour le domaine agricole et agro-alimentaire (Ghalem ber-

kani, 2011).

Parmi les wilayas riches en activités apicoles : Alger, Oran, Mostaganem, Chleff, Constantine,

Annaba, Tizi Ouzou, Tlemcen et Sétif. (Ghalem berkani, 2011).

Tableau 01 : La classification de L’Apis mellifera intermissa selon (Bruttel Reepen, 1906) .

Régne Animal
Embranchement Arthropode
Classe Insecte

Ordre Hyménoptere
Famille Apidés

Genre Apis

Espéces Apis mellifera

14  Anatomie de I’abeille :
Ce qui fait de cette insecte un étre aussi remarquable c’est son anatomie et ses fonctions biolo-

giques et physiologiques. Elles possédent trois parties distinctes (figure 3).

> La téte:

Elle dispose de deux antennes qui représente un organe d’une importance capital, se sont de par-

fait récepteurs mécano- sensoriels qui relient 1’insecte au monde extérieur odeur, goit, Humidité et

température.
Les yeux des abeilles melliféres sont composés de nombreuses facettes appelées ommatidies.

Son appareil buccal est de type broyeur-lécheur, elle peut donc malaxer des éléments solides et su-

cer les aliments liquides (Fayet, 2019).

> Le thorax:

Elles disposent de trois paires de pattes qui leur permettent de se déplacer sur des surfaces lisses

ou rugueuses. Les abeilles ouvriéres possédent des pattes arrieres sur lesquelles se
Trouves un petit peigne qui récupere le pollen pour le stocker et le transporter jusqu’a leur ruche.

4
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Elles possedent deux paires d’ailes fixées sur le segment postérieur du thorax, Relié entre elle
par un crochet. Elles servent a voler et a ventiler la ruche en cas de hausse de températures (Fayet,
2019).

» L’abdomen :

Devisé en 7 segments il regroupe les organes de reproduction et de digestion ; Certaines glandes
sont associées a ce dernier tout en assurant des fonctions périphériques comme la production de
substances nutritives ou un appui a I’assimilation des aliments. Le jabot ou 2eme estomac est une
poche extensible qui sert a stocker le nectar et le transporter jusqu’a la ruche ou il est transformé en
miel (Fayet, 2019).

TETE THORAX ABDOMEN

I - 2 paires d'alles dorsales

- 3 paires de pattes ventrales

Figure 3 : Illustration de I’anatomie d’une 1’abeille ouvriére (Aillaud, 2022)

Dans sa partie terminale se trouve un gorger et qui constitue le dard ou 1’aiguillon au quel est

relié la glande a venin. C’est une arme de défense recouverte de petit pic (figure 4) (Fayet, 2019).
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Alguillon

M.E.B G.Chauvin

Figure 4 :L’aiguillon ou le dard de I’abeille ouvriére
(https://beemyvenom.weebly.com/le-venin-dabeille.html)

2 Rappel sur les Produits de la ruche :
2.1 Le miel:

C’est une matiére sirupeuse et sucrée, de couleur ambrée, élaborée par les abeilles domestique
b 9 b

Apis mellifera, a partir du nectar de fleurs qu’elles butinent (Viel et Doré, 2003).

La composition du miel est trées complexe vu qu’elle renferme entre 180 et 200 composants ; il
est constitué¢ de : 17,2% d’eau, 90% de glucides, 0,3% de peptides et 1% d’oligoéléments.
(Blanc,2010).

2.2 Lapropolis:
Un produit noir, mou, mélange trés collant de substances collectées par les abeilles sur les bour-
geons et écorces de végétaux divers, et utilisé par elle pour calfeutrer la ruche, ainsi que pour em-

baumer les intrus trop gros pour étre éliminés physiquement.

Elle est constituée de : pollen, cire, résines et baumes et des huiles essentielles (Henri, 2015).

23 Lacire:
La cire est la matiere élaborée par 1’abeille mellifere, qui constitue les rayons alvéoles hexagona-

les dans lesquels I’insecte dépose le miel (Viel et Doré, 2003).

La cire possede une composition riche et complexe, elle contient plus de 300 composants tel que
. les hydrocarbones, les acides gras libres, des alcools gras libres et 50 composants aromatiques
(Blanc, 2010).
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2.4 Lepollen:

Ce sont des grains microscopiques de formes sphériques a ovoides qui correspondent aux cellu-
les reproductrices males de la fleur. Sa composition varie en fonction des espéces melliferes buti-

nées.

Il est riche en glucides 27 %, protéines 23,7 %, eaul8,5 %, lipide 4,8% et en minéraux 5 %.
(Bogdanov, 2016)

2.5 Lagelée royale:
C’est un liquide visqueux, blanchatre au reflet nacré voir jaune pale et au gout acre, Elle est

principalement issue du pollen en forte concentration.

Sa composition est similaire a celle du pollen, c’est les proportions des composants qui sont dif-

férents notamment au niveau du pourcentage d’eau (Bogdanov, 2016).

3 Le venin d’abeille :
3.1 Définition :

L’api-toxine est une substance complexe inodore et transparente, produite par une glande situé
dans la cavité abdominale des abeilles femelles. Elles I'utilisent comme outils de défense contre les
prédateurs, sa composition est une combinaison de différentes molécules actives dont les principaux
constituant sont la mélittine a 50% et la phospholipase A2 a 12% (Aillaud, 2022).

Son intérét médical fut d’abord mentionné par les scientifiques russes Lokumski et Lubarski en
1868 qui ont publié un ouvrage intitulé « Le venin d'abeille, un remede » ; ce qui a permis a plu-
sieurs scientifiques de focalisé leur recherche sur cette nouvelle forme de biothérapie (Khalil et al,
2021).

3.2 Composition chimique du venin d’abeille :
Cette substance défensive est constituée de 85 % d’eau et le reste sont des composés biologi-

guement actifs (tableau 02).
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Tableau 2 : Les composants bioactifs du venin d’abeilles (Carpena et al, 2020).

Peptides Enzymes Amines
. Mélitine . Phospholipase A2 . Histamine
. Apamine . Protéase . Dopamine
. Adolapine . Hyaluronidase . Noradrénaline
. Tertiapine . Phosphatase
. Sécapine . Glucosidase
. Estérase
. Lipases

L’apitoxine est soluble dans I’eau et insoluble dans 1’alcool et le sulfate d’ammonium, son pH
est de 4,5 a 5,5 et sa densité est de 1,13 ; en contact avec 1’air il seche rapidement et prend une cou-

leur jaune claire.

Figure 5 : Structure chimique du venin d’abeille

(https://onlinelibrary.wiley.com)

3.3 Meécanisme d’action :
Dans certaines régions du continent asiatique 1’api-toxine est utilisé de fagon trés répondu en
médecine alternative en raison de ses composants qui agissent en synergie pour déclencher de mul-

tiples effets sur les différents systemes de 1’organise vivants :


https://onlinelibrary.wiley.com/
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» La mélittine :
C’est un peptide constitué de 26 acides aminés, ayant une fonction cytolytique, Elle induit une
des truction des bicouches phospholipides. Cette fonction fut étudiée dans des cas de patients at-
teints de cancer du seind ont les résultats étaient une diminution de la viabilité des cellules cancé-

reuses.

De plus elle active plusieurs molécules responsables de la transduction du signal qui régule la
communication cellulaire notamment la division cellulaire, la mort cellulaire, la différenciation et le
mouvement. Cette action est di a I’activation de plusieurs enzymes comme la protéine G, laprotéine

kinase C, les phospholipase C et D.

Son activité anti-inflammatoire agit en inhibant la production de cytokines pro-inflammatoires,
et en bloquant la réaction en chaine qui catalyse 1’oxydation de 1’acide arachidonique en prosta-

glandine impliqué dans I’inflammation (Li et al, 2005).

» L’apamine :

Cette macromolécule est une neurotoxine qui agit en bloquant les canaux potassiques SK du
systéme nerveux activés par le Ca®* cytosolique (Dilly et al, 2012). Cette action procure une protection
contre la dégénérescence des neurones dopaminergiques liées a la maladie de Parkinson. (Jih Yun et
al, 2020) De plus ce peptide agit auniveau du systéme cardio-vasculaire en modifiant la pression

sanguine par une vasodilatation de la microcirculation.

L’apamine inhibe les lipopolysac charides, qui représentent des composants essentiels de la pa-

roi bactérienne des bactéries a gram négatif (Jean,2015).

» L’Hyaluronidase :
Cette enzyme est utilisée majoritairement dans la médecine esthétique, ellecataly-
sel’hydrolysedesacideshyaluroniquesetpermetladiminutiondelaviscositédelamatriceextracellulairepr
ocurantauxcellulesunemeilleurediffusion, ce qui explique son réle dans la fécondation en facilitant

la pénétration des spermatozoides dans la glaire cervicale.

En pharmacologie, elle favorise 1’absorption de substances medicamenteuses injectées par voie

sous-cutane dans le sang (Jean, 2015).
» Laphospholipase A2 :

Son réle figure dans le processus de I’inflammation, C’est une enzyme qui meétabolise les phos-
pholipides en acide arachidonique, stimulant de nombreux systemes physiologiques gastro-

intestinales, immunitaires et génito-urinaires (Jean, 2015).
9
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En Brésille, des chercheures ont étudié 1’intérét du venin d’abeille dans le traitement de la mala-
die de Chaggas qui est dues a des protozoaires flagellés appelés Trypanosoma cruzi, cette étude a
montré que le venin peut affecter la croissance et la structure de ce parasite en lui induisant une

mort cellulaire de type apoptose-like. Ceci s’applique sur toutes les formes du parasite.

D’autres études ont mentionné la capacité de 1’api-toxine a renforcé le systeme de défense an-
tioxydant méme apres que celui-ci soit complétement détérioré, cette amélioration fut constatée par
une diminution de la peroxydation lipidiqgue (MDA), une augmentation de I’activité enzymatique de
la GST et de la quantité du GSH. (ElI-Hanoun et al, 2020).

3.4 Voies d’administration :

En régle générale il est admis par voie cutané selon deux méthodes différentes :

L’APIPUNCTURE : qui consiste a déposer une abeille vivante sur la zones a traiter pour un effet
immédiat, cependant cette méthode est jugée fatale pour I’insecte lui-méme et de plus les doses de

1’api-toxine injecté sont variables d’une espéce a I’autre. (Lee et al, 2005).

INJECTION MECANIQUE : En plagant le venin lyophilisé dans une seringue qui sera injectée
par un thérapeute spécialisé dans I’api-thérapie sous forme d’une injection sous —cutanée a une dose
connue. (Lee et al, 2005).

4 Rappel sur I’aniline :

C’est une matiere premiere utilisée en synthese organique pour la fabrication de nombreux pro-

duits ;

e Iso-cyanates, intermédiaires de synthese des polyuréthannes.
e Accélérateurs de vulcanisation dans l'industrie du caoutchouc ; matiéres colorantes

e Produits phytosanitaires (herbicides, fongicides) et pharmaceutiques. (Modick Hetal, 2016)

L’aniline pénétre dans I’organisme par toutes les voies d’exposition ; elle se distribue largement
dans les tissus et est métabolisée dans le foie et éliminée majoritairement dans les urines sous forme
de métabolites ou sous forme libre.

> Chez I’animal :

Absorption : L'aniline est un composé liposoluble qui est facilement absorbé par inhalation, in-

gestion et a travers la peau .Le taux d'absorption par voie orale est de 96% de la dose chez le rat et
de 72% chez la souris.

Distribution : Apres absorption, 1’aniline se distribue dans tout I’organisme chez le rat et les sou-

ris, la plus forte concentration est retrouvée dans les globules rouges puis le plasma, la rate, les
10
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reins, le foie, les poumons, le ceeur, le cerveau et le tissu adipeux. Apres 24 heures, la concentration
d'aniline diminue a moins de 2 % de la valeur du pic dans le plasma mais demeure élevée dans les
organes (reins > foie > poumons, cceur, rate, cerveau). Apres 48 heures, il reste dans les tissus

moins de 0,1% de la dose administrée.

Elimination : Dans l'organisme, trois voies metaboliques existent et aboutissent a la formation de

conjugués, éliminés majoritairement dans les urines (PaluhnJ, 2004).

5 Rappel sur ’anémie :
5.1 Définition :
L’anémie est un trouble qui se caractérise par une baisse de la concentration de 1’hémoglobine
qui assure la fonction oxyphorique du sang, tres souvent associée a une diminution de la masse de

globules rouges circulants. (Who, 2001).

» En fonction de ’hémogramme, il existe plusieurs types d’anémies :

L’anémie ferriprive : Causé par une carence en fer, elle est souvent I’un des premiers signes précur-

seurs de la présence d’un cancer gastro-intestinal.

L’anémie aplasique : C’est un trouble rare qui survient lorsque la moelle osseuse ne produit plus

aucune des cellules du sang.

L’anémie pernicieuse : Aussi appelée la maladie de Biermer, c’est une forme d’anémie trés fré-

quente chez les personnes agées, elle est causé par une mauvaise absorption de la vitamine B12,

L’anémie falciforme/ drépanocytose : C’est une maladie de I’hémoglobine causée par une déforma-

tion des globules rouges, ce qui empéche le transport efficace de I’oxygéne aux organes du corps.

Elle est héréditaire transmise par 1’entremise de genes défectueux. (Who, 2001).

L’anémie hémolytique : Définit comme étant une destruction prématurée des globules rouges, elle

apparait lorsque la durée de vie moyenne des érythrocytes est diminuée, de telle fagcon que la moelle

0Sseuse ne puisse compenser cette perte quotidienne. (Phillips, 2018)

Les thalassémies : Il s’agit d’'une anémie secondaire due & un defaut de fabrication de I’une des

quatre chaines d’acides aminés (la chaine beta), qui constitue 1’hémoglobine.

Selon le niveau d’hémoglobine, on distinguera trois formes d’anémie
L’anémie légére correspondant & une hémoglobinémie comprise entre 10,0 et 10,9 g/dl. L’anémie
modérée correspondant a une hémoglobinémie comprise entre 7,0 et 9,9 g/dl et I’anémie séveére
correspondant a une hémoglobinemie inférieure a 7,0 g/dl (Demeyer, 1989). Toutefois, les risques

de mortalit¢ maternelle et infantile due & I’hypoxie ou aux infarctus ne s’observent qu’avec des va-
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leurs d’hémoglobine inférieurs a 5,0g/dl, ce que VARAT et al., appelle anémie tres sévere. (VA-
RAT et al., 1972).

5.2 Symptomes :

L’hémoglobine joue un role fondamental dans la survie des cellules et au bon fonctionnement

des tissus. Les symptdémes de 1’anémie sont peu distinctifs et varies selon la gravité des cas elles

peuvent aller d’une simple fatigue avec des maux de téte jusqu’a :

Le

Une paleur bien visible

Etourdissements

Tachycardie

Une difficulté a respirer

L’ictére

Une splénomégalie (augmentation anormale du volume de la rate).

seul moyen d’étre sir d’étre atteint d’anémie est de faire des analyses sanguines afin

d’évaluer le taux d’hémoglobine dans le sang. (Fattorusso et Ritter, 1990).

5.3 Traitement actuelle :

Les traitements varient en fonction du type d’anémie atraitéet de son origine :

>

En médecine moderne :

De nombreux cas d’anémie sont liés a un déficit en fer ou en vitamines du groupe B. Il est alors

possible de les traiter par des apports supplémentaires sous forme de comprimés ou d’injections :

o

La foldine ou vitamine B9, encore appelée communément "folates" est principalement don-
née par voie orale.

La vitamine B12, donnée par voie orale ou par injections intramusculaire en cas de mal ab-
sorption (maladie de Biermer).

Le fer donné par voie orale sous forme de sels, pouvant également étre administré par voie
intraveineuse en cas de mal absorption.

L’érythropoiétine et ses analogues qui sont exclusivement donnés par voie injectable, sous
cutanée ou intraveineuse.

En cas d’anémie hémolytique acquise (non congeénitale), il existe des traitements a base
d’immunosuppresseurs et de corticostéroides (Cook, 2005).

En cas de menstruations abondantes, il existe des traitements hormonaux pour réduire les

symptémes.
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o En cas d’anémie grave, les seules solutions restantes sont souvent les transfusions sanguines
ou la transplantation de moelle osseuse selon la cause. (Benjamin,2017).

> Traitement Naturel :

Il se base sur un apport alimentaire riche en fer, en vitamines B et en minéraux qui contribuent a

augmenter le taux d’hémoglobine dans le corps tels que :

Les produits d’origine animale (viande rouge, volailles, abats, produits de la mer, ceufs, produits
laitiers) et dans les végétaux (graines, légumes a feuilles vertes, cacao, persil, betterave, oléagineux,

abricots et raisins secs) (Benjamin,2017).

Il existe notamment un traitement par phytothérapie, basé sur I’usage d’une micro-algue d’eau
douce qui est las piruline. Riche en protéines, pigments et en oligoélements essentiellement en fer
qui est particulierement trés bien assimilé par 1’organisme. Elle est consommée sous forme de com-

plément alimentaire.

5.4 Rappel sur La rate :
C’est un organe mou, fragile trés vascularis€é de couleur rouge bleuté, située au niveau de
I’hypochondre gauche c.-a-d. en position thoraco-abdominale. C’est le seul organe lymphoide en

étroite connexion avec la veine porte.

» Structure :
La rate est entourée d'une capsule conjonctive qui envoie de nombreuses travées dans le paren-
chyme. Les vaisseaux et les nerfs pénetrent dans la rate au niveau du hile. On distingue deux parties

dans le parenchyme splénique : la pulpe rouge et la pulpe blanche (Figure 06).

La pulpe rouge : Filtre le sang et élimine les éléments indésirables, et elle contrdle les globules

rouges, en détruisant ceux qui sont anormaux, trop vieux ou ceux qui ne fonctionnent plus correc-
tement. Enfin, elle sert de réservoir pour différents éléments sanguin : essentiellement les globules

blancs et les plaquettes.

La pulpe blanche : Est constituée d'un amas de tissu lymphoide qui forme un manchon autour des

arteres centrales. Dans ces zones existent des follicules lymphoides primaires ou secondaires. La
pulpe blanche est plus ou moins développée suivant les stimulations antigéniques s'exercant sur

I'organisme.

Le sang artériel de la rate provient de ’artére splénique, qui donne des arteres trabéculaires puis

des artéres pulpaires qui se terminent dans les artéres pénicillées qui alimentent la pulpe rouge.
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Tout le sang veineux de la rate est drainé dans le systéeme porte par la veine splénique, cette

veine nait de la réunion de 6 a 7 grosses veines émergeant du hile de la rate.

Capsule —__ Trabecula

Sinusoide
vasculaire

— Pulpe blanche

Pulpe rouge

Figure 6: Anatomie de la rate
(https://cerf.radiologie.fr/sites/cerf.radiologie.fr/pdf/Anatomiedelarate)

> Fonctions :

e Les fonction shématologiques :

v’ Epuration du sang et élimination des globules rouges vieux ou immtures ainsi que des cel-
lules non fonctionnelles.

v' Elle joue un role dans le métabolisme du fer, Les vieux globules rouges sont détruits dans
les macrophages de la rate. Le fer ainsi récupéré est recyclé vers la transferrine.

v' Production et maturation cellulaire. Les réticulocytes finissent leur maturation dans la
pulpe rouge splénique.

e Les fonctions immunitaires :

La rate est indispensable pour la prévention des infections aux microorganismes en capsulés :
v Formation de I"immunoglobuline M suite & I’entrée d’antigénes filtrés de puis le sang.

v" Production d’opsonines importantes pour phagocyter les bactéries. (Vinodh, 2005).
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< Objectif :

Dans notre travail, nous nous sommes intéressées aux effets préventifs du venin d’abeille vis-a-

vis d’une hémato-toxicité. Pour ce-la nous avons induit une anémie chez des souris par

I’administration de I’aniline.

En second lieu nous avons traité ces animaux avec du venin d’abeilles, afin de mettre en évi-

dence I’effet thérapeutique de cette api-toxine.
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Chapitre 11 Matériels et Méthodes

1 Matériel :
1.1 Matériel biologique :

Dans cette étude expérimentale, on a utilisé 28 souris males, de la souche Swiss, pesant entre
21 et 25g et provenant de I’institut de Pasteur d’Alger. Les souris sont élevées dans des cages en
plastique qui sont tapissées d’une litiére constituée de copeaux de bois. Les cages sont nettoyées
et la litiére changée tous les jours jusqu’a la fin de I’expérimentation. Elles sont nourries avec un
concentré énergetiquement équilibreé, obtenu de I’ONEP de Taref, Algérie (Industrie de produc-

tion des aliments pour rongeurs. (Figure 07).

Figure 7: Réglementation des souris Figure 8: Pesé les souris

1.2 Materiel chimique :
Le matériel chimique utilisé est constitué de :

- L’aniline (C6H5NH2,Sigma-Aldrich,CAS62-53-3).
- Venin d’abeille de la souche locale, Apis mellifera, sous forme de poudre

2 Meéthodes :

2.1 Préparation des solutions :
» Venin d’abeille :

La poudre lyophilisée de venin d'abeille algérienne (VBA) a été obtenue a partir d'abeilles
domestiques, Apis mellifera intermissa, selon une méthode précédemment décrite (Azevedo-
Marques et al, 1992). (figure.09) (figure.11).
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Figure 9: Poudre de VBA Figure 10: Balance aprécision Figure 11 : Préparation

> Solution d’aniline :

L’aniline sous forme de poudre est utilisée pour préparer des doses de 100mg/kg de poids cor-
porel de I’animal, de sorte que chaque souris regoive un volume de 0. 2ml par voie orale. La pré-

paration de la solution & injecter est diluée dans I'eau (25°C). (Figure.12).

Figure 12 : Solution d’aniline
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2.2 Protocole expérimental :

Vingt-huit (28) souris males sont réparties de maniére aléatoire en quatre groupes d’expositions :

Groupel : Souris témoins(T) recevant par voie orale0.5ml d’cau distillée.
Groupe2 : Souris recevant une administration orale d’aniline de 0,2ml (figure.13).

Groupe3 : Souris recevant une injection intrapéritonéale de venin d’abeille a raison de0.7mg/kg

poids corporel. (figure.14).

Groupe 4 : Souris recevant une administration orale de 0.2ml d’aniline suivie par une injection in-

trapéritonéale de venin d’abeille (0.7mg/kg poids corporel).

Ces traitements sont pour suivis pour tous les groupes durant une semaine. Les animaux témoins

et traités sont pesés chaque jour, afin d’en déduire la courbe de croissance.

Figure 13 : Gavage en aniline. Figure 14 : Injection intra péritonéale de VB.

2.3 Prélevement des échantillons :

Apreés 7 jours de traitement, les animaux, sont sacrifiés (par décapitation) et le sang est immédia-
tement recueilli dans des tubes polyéthylénes étiquetés contenant 1’héparine (agent anticoagulant).
Ensuite, les échantillons sanguins sont directement transférés au laboratoire clinique pour le dosage

des parametres hématologiques.
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Figure 15 : Prélevement de sang. Figure 16 : Dissection des souris.
2.4 Prélevement des organes :
Aprés dissection, la rate de chaque animale est prélevée, débarrassée des tissus adipeux, rincées

dans une solution chlorure de sodium (Na Cl) a 0.9%, et ensuite sont conservée dans une solution

de formaldéhyde de 10%, jusqu’au moment de faire les coupes histologiques. (Figure.17).

Figure 17 : Prélevement de la rate.

3 Evaluation hématologique :

Les dosages hématologiques ont permis de déterminer la formule numérique sanguine (FNS) a
I’aide d’un Coulter automatique (Couler, Counter T 540). Les paramétres mesurés sont le nombre
de globules rouges et blancs, I’hémoglobine (Hb), ’hématocrite (Ht), le volume globulaire moyen
(VGM), la concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine (CCMH)et la teneur globulaire

moyenne en hémoglobine(TGMH).

3.1  Evaluation histologique de la rate :
Les coupes histologiques sont réalisées. Selon la technique classique de (Houlot, 1984). Dans

cette méthode :

- La rate est retirée du formaldéhyde et est coupée a 1’aide de couteaux tranchant afin de réali-
ser des prélévements pour I’étude histologique avec une surface de 1 & 2 cm? et une épais-

seur proche de 1.5mm.
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- Les échantillons sont ensuite passés a I’étape de déshydratation pendant 12 heures au mini-
mum cette opération nécessite le passage du tissu dans des bains d’alcool éthyléne glycol de
concentration croissante (70%,80%,90%,100%).

- Les coupes sont ensuite passées par la technique a ’'Hématoxyline-Eosine ; qui nécessitela
présence de I’alcool acide ((95%Fthanol2578 ml, d’H20 950ml, HCI9mI) et solution
d’Eosine (100ml Eosine solution aqueuse a 3%, 125ml alcool éthylique a 95%,375ml eau
distillée et 2 gouttes d’acide acétique).

- Les coupes histologiques sont ensuite observées par microscope optique (Lutzdialuxe22),

les images ont été photographiées a 1’aide d’un appareil photo (LeicaunileMP48).

Figure 18 : Les coupes histologiques

3.2 Analyse statistique :
Les résultats sont exprimés sous forme de moyenne + I’erreur standard (M+SEM), et sont analy-
sées statistiquement par le test t de Student, en utilisant le logiciel de statistique

«GraphPadPrism, Ver5.03».p<0.05 est considéré comme significatif.
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Chapitre 111 Résultat et Discussion

1 Effet des traitements sur la croissance corporelle et le poids relatif de la

rate :
La Figure 1 : Il lustre I’évolution du poids des souris témoins et traitées par I’aniline, le VB et la

combinaison VB/Aniline.

Nous constatons que le poids des animaux varie peu chez les témoins et les traitées particuliére-

ment aux premiers jours du traitement (deOa4jours).

Au-dela du 4°™ jours, nous remarquons une augmentation du poids des animaux traités par le
venin seulement. Apres 7 jours de traitement le poids des témoins et traitées au VB est de I’ordre de

34g. En revanche celui des traitées a I’aniline tend a diminuer, il est de I’ordre de 16g.

L’addition du VB a I’aniline semble provoqué un effet bénéfique puis que le poids des animaux

tend également a augmenter pour atteindre 24 g au temps de 7 jours.

- Témoin

20 —m Venin d'abeille VB (0.7mg/kg PC)
—_ Aniline (100mg/kg PC
S 40- —h— ( g/kg PC)
5 —x- Aniline + VB
.

g_ 30+

|

o)

(& ] 20_

wn

S

s 104
0

Figure 1 : Evolution du poids corporel des souris témoins et traitées par I’aniline, le venin d’abeille

et la combinaison A/VB.
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2 Evaluation de la consommation d’eau et d’aimants :

2.1 Consommation d’aliments :

La Figure 2a met en évidence une diminution significative de la quantité d’aliments consom-
mées par les animaux traités par 1’aniline. En effet chez les témoins la quantité d’aliments consom-
mées dépasse 60g alors que chez les traitées par 1’aniline elle est proche de 40g. Cependant chez les

traitées par le VB seulement, la quantité d’aliments consommes est proche de celle du témoins (su-

périeurea60g).

Tandis que ceux traitées par la combinaison VB/Aniline, la quantité d’aliments consommeés

semble peu affectée (Iégérement<60g).

P<0.01 P<0.05

(]
[=]
L

Consommation alimentaire (g)
-
(=]

Figure 2a : La consommation alimentaire et en eau des souris témoins et des souris traitées par

I’aniline, le venin d’abeille et ’aniline + le venin d’abeille.

22



Chapitre 111 Résultat et Discussion
2.2 Evaluation de consommation d’eau :

La Figure 2b montre que comme pour les aliments, les animaux traités par 1’aniline seulement,
consomment moins d’eau (30 ml) par rapport aux témoins ou aux traitées par la combinaison
VB/Aniline (respectivement 60ml et 50ml) cette différence est significative avec p<0.01 et p<0.05.

801 P=0.07 P=0.05

Consommation en eau {ml)

Figure2b : La consommation d’eau des souris témoins et des souris traitées par I’aniline, le venin

d’abeille et la combinaison VB/A.

En toxicologie expérimentale, I’évaluation du poids corporel des animaux est considérée comme
importante pour caractériser la toxicité des différents xénobiotiques (Yavasoglu et al, 2008). Ainsi
nos résultats concernant la diminution du poids corporel chez les animaux traités par 1’aniline con-
corde avec ceux de (Price et al., 1985 ; Matsumoto et al., 2001), qui ont proposés que la diminu-
tion du poids corporel est probablement dii aux effets toxiques de I’aniline sur la physiologie de
’organisme, en influencant 1’absorption et le transport des eéléments nutritifs dans 1’organisme et
I’élimination des métabolites toxiques par les reins, et par conséquent, les animaux souffrants des

effets toxiques consomment peu d’aliments et d’eau (Matsumoto et al.,2001).

D’autre part, le venin d’abeille (VB) étant un produit naturel riche en substances bioactives ca-
pable de réduire les effets néfastes des toxiques sur les organes cibles, améliore le développement

pondéral et la consommation d’aliments et d’eau chez les animaux (Azam et al,2018).

3 Evaluation des paramétres hématologiques :

Le tableau (2) illustre 1’évolution des paramétres hématologiques chez les animaux témoins et

traitées par I’aniline et la combinaison VB/Aniline. Nous constatons une augmentation significative
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(p < 0.01) du taux de GB et hautement significative de CCMH (p < 0.01) chez les traitées par

I’aniline par rapport aux témoins (13,7 pour le GB et 377 pour le CCMH). Ces paramétres évoluent
peu chez les traitées par le VB (13.05) et augmente Iégérement chez les traitées par la combinaison
VB/Aniline.

Concernant les autres parameétres testées (GR, HB, HT) nos résultats révelent une diminution
significative (p<0.001), (p<0.01) chez les traitées par I’aniline seulement tandis que ceux traitées

par le VB ne semblent pas affectées.

Chez les traitées par la combinaison VB/Aniline, ces paramétres de meurent légérement infé-

rieurs a ceux du témoin.

Il en est de méme pour le VGM dont les valeurs diminuent de maniére significative chez les trai-

tées par I’aniline seulement et varient peu chez les traitées par le VB alors qu’ils diminuent de ma-

niére significative p<0.05 par rapport aux témoins.

L’évolution du TGMH révele une augmentation significative chez les traitées par 1’aniline

(p<0.01) et la combinaison VB/An p<0.05 bien que cette augmentation soit moins importante en

présence du VB.

Tableau 2 : Variation de quelques paramétres hématologiques (VGM), la teneur (TGMH) et

CCMH chez les souris témoins et les souris traités.

Lots Témoin Venin Aniline (100mg/kg| Venin  d’abeille
Parametres d’abeille(0.7m | PC) +Aniline
g/kg PC)
GB (10°cellule/i | 13.7 + 1.24 13.05+£0.81 21.73+2.25 15.61+1.47
p <0.001 p <0.05
GR (10%cellule/l) | 9.96 + 0.12 8.88+ 0.18 515+ 0.51 8.02+ 0.29
p <0.01 p <0.05
Taux HB (g/dl) 15.85+2.43 14.7 + 1.03 7.8+ 0.38 11.7 + 0.224
p <0.01 p <0.05
Taux HT (%) 35.2+ 0.67 348+ 1.38 294+ 2.48 326+ 1.38
p <0.01 p <0.05
VGM(fl) 442 + 0.67 43.2+ 1.03 33.2+ 1.88 39.7+ 2.23
p <0.01 p <0.05
TGMH (pg) 228+ 0.17 21.43+0.09 29.2+ 0.16 252+ 0.16
p <0.01 p <0.05
CCMH (g/dl) 377 5.8 374 + 461 522+ 7.3 420+ 6.7
p <0.01 p <0.05
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D’aprés nos résultats, 1’aniline a causé une anémie chez les animaux testés. Cette anémie est
confirmée par ’altération des cellules tubulaires des reins qui sont responsables de la régulation de
I’érythropoiétine (Matsumoto et al., 2001). De plus, I’effet sur le volume érythrocytaire peut étre
expliquer par D’effet du stress oxydatif causé par I’aniline conduisant a la formation des radicaux
libres capables d’induire des peroxydations lipidiques des €rythrocytes et ¢galement 1’oxydation de
I’hémoglobine (Khan et al, 1997 ; Cao et al, 2023). D’autre part, ’augmentation du nombre des
globules blanc sa prés traitement par 1’aniline s’explique par I’intervention des leucocytes du sys-
teme de défense immunitaire contre les dommages oxydatifs causés par 1’aniline (Khake et al,
2022).

L’effet protecteur de venin d’abeille sur I’hémato-toxicité et la production des radicaux libres du
stress oxydatif au niveau des érythrocytes et des organes cibles figurent dans plusieurs travaux
scientifiques (Abd El-Haleim et al, 2020 ; EI Adham et al, 2022 ; Lotfy et al, 2022). Cependant,
I’effet protecteur du venin d’abeille contre 1’aniline reste encore a ¢lucider et ouvre ainsi des pers-

pectives trés vastes.

4 Etude histo-pathologiques de la rate :

Les planches (3A et 3B) représentent les groupes témoins et les groupes traités par le venin
d’abeille, ’examen des coupes de la rate révélé une structure normale des pulpes rouges et
blanches. Chez les souris traitées par I’aniline. On observe une désorganisation genérale et perte
évidente de distinction entre le rouge et le blanc des pulpes ainsi qu'une diminution des cellules
lymphocytaires congestion et une augmentation de I'hémosidérose a été observée (Planche3C). Le
groupe 4 qui correspond au traitement combiné (Planche3D), met en évidence une amélioration
considérable, car la distinction apparent e entre les pulpes rouges et blanches est notée, ainsi qu’une

diminution de lymphocytes nécrotiques et de congestions cellulaires.
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Planche 03 : Effet histo-pathologique de ’aniline sur la toxicité splénique. 3A et 3B ; Souris
témoins et souris traitées par le venin d’abeille montrant une structure normale des pulpes rouges et
blanches de la rate. 3C ; Souris traitées par aniline montrant une perte de la distinction entre les
pulpes rouges et blanches et la présence des lymphocytes nécrotiques (fleches). 3D : Souris traités

par aniline/le venin d’abeille montrant une Iégere altération tissulaire caractérisée par une distinc-

Résultat et Discussion

=L -
VAT AR 20392 ..--‘.(,- 2 ’
plE SERe b Sl iy
REoarae i
» % a2 o K ’A).‘—:: a5 ot gt S
feo ‘;,“yl Qf' f{::{;‘_’;axf‘.gfn ',52_'.“ f.\‘;
Fal ”?-' A K R 1Y R b
Yo cal Ry g e 1 W IS
Kol S R B
RIS T
’3& ,‘Mf SR ) TRy "ﬁ"""i"-'! N

LewdyT T

&5 =

U2 Lol

tion évidente entre les pulpes rouges et blanches. Hématoxyline -Eosine, (Gr : x400).

Les atteintes tissulaires de la rate causées par I’aniline sont rapportés dans certaines travaux
scientifiques (Bus et al, 1987 ;Khan et al, 2000 ; Makhdoumi et al, 2019).De plus, ’effet protec-
teur du venin d’abeille sur les altérations tissulaires au niveau de la rate induite par différents pol-
luants est rapporté dans les travaux de (Al-Tamimi et al, 2021).Aucune étude n’a été réalisée sur

I’effet du venin d’abeille et son effet sur la structure tissulaire de la rate apres une exposition a

I’aniline.
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Conclusion et perspectives :
Nous avons ainsi mis en évidence ’effet protecteur du venin d’abeille qui s’est manifesté par

une amélioration :

> Au niveau cellulaire :

e Augmentation du taux de globules rouges chez les souris traitées.

e Un pourcentage d’hématocrites éleves.

e Une stabilité au niveau des parametres sanguins : VGM, CCMH et TGMH.

> Au niveau tissulaire :

Une amélioration au niveau des parenchymes spléniques, la pulpe rouge et la pulpe

blanche ont continuer d’assurer leur fonction chez les souris traitées.
» Ces résultats ouvrent des perspectives, a savoir :

_ L’identification précise de I’ensemble des mécanismes et des réactions qui ont induit cet

effet bénéfique c.-a-d. effectuer des études au niveau moléculaires.

_ Approfondir les études des effets du venin d’abeilles sur les structures tissulaires des or-

ganes endommageés.

_ Effectuer des études de toxicocinétiques et pharmacocinétiques afin de mettre au point

des traitements efficaces avec un effet optimal.
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