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Résumeé

Les infections liées aux sondes endotrachéales (SET) constituent un probléeme fréquent en
réanimation, notamment en raison de la capacité de certaines bactéries a former des biofilms a
la surface de ces dispositifs. L’objectif de notre travail vise a étudier la capacité de la
formation de biofilm chez des souches isolées des SET par la méthode de culture de tissu en
plaque (TCP), ainsi d’étudier les proprietés antibactériennes de certains miels Algériens sur
les souches planctoniques et sur les biofilms préformés des souches isolées des SET. 24
souches bactériennes étaient isolées a partir des SET prélevés dans EPH de Nedroma et dans
le service de réanimation et celui des urgences médicales du CHU de Tlemcen. 99% des
prélevements étaient contaminés principalement par Klebsiella pneumoniae (50%)et
Staphylococcus aureus (33.33%).Selon la technique TCP, 60% des isolats étaient de bons
producteurs de biofilm in vitro.Les miels de Chardon, de Thym, du Jujubier, de montagne et
du miel multifloral, possedent une activité antibactérienne intéressante, notamment contre les
souches de K.pneumoniae et de S. aureus. Tous les miels étudiés réduisent la biomasse des
biofilms mixtes de S. aureus et K. pneumoniae. Les miels Algériens constituent une source
naturelle capable d'agir a la fois contre les bactéries planctoniques et sessiles ; leur utilisation

constitue une approche complémentaire contre les infections liees aux sondes endotrachéales.

Mots clés : sonde endotrachéale, contamination, Klebsiella pneumonia <Staphylococcus

aureus, biofilm, miel Algérien, activité antibactérienne.



Abstract

Endotracheal tube-associated infections represent a major challenge in intensive care units
due to the ability of certain bacterial species to adhere to medical device surfaces and form
biofilms. The aim of this study was to evaluate the biofilm-forming capacity of bacterial
strains isolated from endotracheal tubes and to investigate the antibacterial activity of selected
Algerian honeys against both planktonic cells and preformed biofilms.A total of 24 bacterial
isolates were recovered from endotracheal tubes collected at Nedroma EPH and from the
intensive care and emergency departments of Tlemcen University Hospital. The results
showed that 99% of the samples were contaminated, predominantly by Klebsiella
pneumoniae (50%) and Staphylococcus aureus (33.33%). Biofilm formation assessed using
the Tissue Culture Plate (TCP) method revealed that 60% of the isolates were strong biofilm
producers in vitro.The antibacterial activity of Algerian honeys (thistle honey, thyme honey,
jujube honey, mountain honey, and multifloral honey) demonstrated promising efficacy,
particularly against K. pneumoniae and S. aureus strains. Furthermore, all tested honeys
significantly reduced the biomass of mixed biofilms formed by these two bacterial
species.These findings highlight the potential of Algerian honeys as natural antimicrobial
agents capable of acting against both planktonic and sessile bacteria. Their use may represent

a complementary strategy for the prevention of infections associated with endotracheal tubes.

Keywords: endotracheal tube, contamination, Klebsiella pneumonia <Staphylococcus aureus,

biofilm, Algerian honey, antibacterial activity
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Introduction

Les infections associées aux soins (IAS) constituent un enjeu majeur de santé publique.
Elles correspondent aux infections qui apparaissent généralement a partir du troisieme jour

suivant I’admission d’un patient a I’hopital (Maldiney, 2024 ;Sandu et al., 2025).

Parmi les IAS les plus fréquentes en milieu hospitalier figurent les pneumonies
associées a la ventilation mécanique (PAVM); qui sont liées a I’utilisation prolongée des
sondes endotrachéales (SET). Une gestion inadéquate de ces dispositifs entraine une
ventilation mécanique plus prolongée, un séjour plus long, une augmentation des codts
thérapeutiques, et accroitrela morbidité et la mortalité (Concannonet al., 2023 ; Zhang et al,
2025 ; lroumé et al., 2026).

Les complications cliniques associées a la PAVM sont attribuées a la formation de
biofilms a la surface des SET. Ces structures microbiennes constituent le mode de vie
prédominant des micro-organismes et contribuent de maniere significative a leur survie, a leur
persistance dans divers environnements ainsi qu’a leur résistance aux agents antimicrobiens

(Vani et al., 2023 ; Liu et al., 2024).

Le traitement des infections repose sur 1’utilisation de désinfectants,d’antiseptiques, et
d’antimicrobiens tels que les antibiotiques. Cependant, leur efficacité reste limitée contre les
bactéries sessiles, favorisant ainsi la persistance des infections et le développement de
phénomenes de résistance. Cette situation souligne la nécessité de développer de nouvelles

approches thérapeutiques (Ventola, 2015 ; Bjarnsholt et al., 2022).

Le miel est une substance naturelle reconnue pour ses effets biologiques notamment ses
propriétés antimicrobiennes et antibiofilm. Sa composition riche en molécules bioactives lui
permet d’agir contre diverses bactéries impliquées dans les IAS (Aburayyan et al., 2024 ;
Luca et al., 2024).

C’est dans ce contexte que nous avons €été amenés a entreprendre ce présent travail qui a
pour objectifs :
-D’isoler des souches bactériennes a partir de sondes endotrachéales.

-D’évaluer in-vitro la capacité de souches isolées a former un biofilm.
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-D’étudier les propriétés antibactérienne et antibiofilm decertains miels Algériens
notamment le miel de Thym, de Jujubier, de Chardon, de Sidr ainsi le miel multifloral,sur les

souches planctoniques et sessiles isolées des sondes endotrachéales.
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1. Définition de la sonde endotracheale
La sonde endotrachéale (SET) est un instrument tubulaire inséré entre les cordes

vocales dans la trachée afin de garantir ’apport d'oxygéne et de gaz, tout en préservant

I'appareil respiratoire contre des contaminations telles que le contenu de l'estomac (Miller et
al., 2020 ; Hagberg et Artime, 2021).

2. Structure de la sonde endotrachéale

La SET est un dispositif médical constitu¢ d’un tube cylindrique transparent

flexiblefabriqué en polychlorure de vinyle (PVC) (Hagberg et Artime,2021). Ce dispositif

est composé de ’association de plusieurs piéces (Figure 1) dont :

Une ligne radio-opaque intégrée permettant la Vérification radiologique de son
positionnement ainsi que des graduations en centimetres pour controler la
profondeurd’insertion (Daugherty et Jones, 2022).

Une extrémite distale biseautée qui facilite le passage a travers les cordes vocales.

Un cil de Murphy, orifice latéral de sécurité assurant la ventilation en
casd’obstruction de ’extrémité principale (Miller et al, 2020).

Les sondes a ballonnet possédent un cuff distal gonflable permettant d’assurer
I’étanchéité trachéale, de prévenir les fuites d’air et de limiter le risque d’aspiration
des sécretions (Klompas et al,2022).

Le ballonnet est reli¢ a une ligne de gonflage externe munie d’un ballon pilote et
d’une valve anti-retour (Hagberg et Artime,2021).

La partie proximale de la SET se termine par un connecteur standardisé de 15 mm
permettant la connexion au circuit de ventilation mécanique ou au ballon auto-

remplisseur (Daugherty et Jones, 2022).
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Valve de gonflage Raccord 15 mm
v
Ballonnet i
témoin & 4
—e:,‘
T
Biseau >
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Courbe rayon 12 2 16 cm

Figure 1 : Les composants d’une sonde endotrachéale (Gresser,2010)

3. Risque infectieux associé aux SET

L’intubation endotrachéale constitue une procédure médicale fondamentale en soins
intensifs, car elle permet d’assurer la ventilation mécanique chez les patients atteints
d’insuffisance respiratoire aigué (Jabaley et al., 2023 ; Mosier, 2024).

La présence de la SET elle-méme favorise la colonisation microbienneet expose le
patient a diverses complications infectieuses des voies respiratoires inférieures, ce qui
constitue un risque d’apparition de la pneumonie liée a la ventilation mécanique (PAVM)

(Kreitmann et al,2023 ; Curlis et al.,2025).

3.1. Pneumonie associée a la ventilation mécanique

La PAVM est définie comme une pneumonie qui survient au mains 48 a 72 heures apres
I’intubation endotrachéale chez des patients sous ventilation mécanique invasive. Elle
représente 1’'une des infections nosocomiales les plus fréquentes chez les patients en unité de
soins intensifs et constitue un marqueur majeur de mauvaise prise en charge clinique
(Papazian et al., 2024 ; Bayrakgi, 2025).

Une gestion inadéquate ou insuffisante de la SET favorise la survenue de la PAVM,
entrainant une ventilation mécanique plus prolongée, un séjour plus long en réanimation, une
augmentation des cofits thérapeutiques, ainsi qu’une augmentation de la morbidité et de la
mortalité (Concannon et al., 2023 ; Zhang et al, 2025).

Des études récentes indiquent aussi que la PAVM est liée a un risque plus élevé de

résistance bactérienne. Le taux de mortalité associe a la PAVM varie de 24 % a plus de 50 %
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ces taux sont encore plus élevés (jusqu’a 70%) lorsque I’infection est causée par des
pathogénes extrémement multi résistants (Ferrer et Torres, 2023 ; Belem et al, 2024; Kalil
et al, 2024).

Le blocage partiel ou complet de la SET par I’accumulation de sécrétions ou de dépdts
bactériens constitue une complication grave, ce qui provoque une perturbation de la
ventilation, une intensification de I’effort respiratoire et, dans certains cas, une réintubation
augmentant par conséquent le danger de traumatisme des voies respiratoires et d’infections

secondaires (Curlis et al.,2025).

3.2. Les principaux contaminants de la sonde endotrachéale

Les principaux pathogenes responsables de la contamination des SET sont
principalement des bacilles a Gram négatif (comme Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
baumannii, Enterobacterales) et Staphylococcus aureus, avec une prévalence croissante de
souches multirésistantes aux antibiotiques. D’autres microorganismes opportunistes peuvent
également contaminer la sonde endotrachéale, notamment Escherichia coli, Candida albicans
et Proteus mirabilis, particulierement chez les patients hospitalisés en soins intensifs et sous

ventilation mécanique prolongée (Benbrahim et al., 2023 ; Zhang et al., 2024).

Parmi les bactéries marqueurs qui contaminent les sondes endotrachéales et qui nous

interpellent dans cette étude sont Staphylococcus aureuset Klebsiella pneumoniae.

3.2.1. Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus est une bactérie a Gram positif non sporulé et non mobile, de
forme cocci regroupés en grappes, elle se distingue par sa positivité aux tests de catalase et de
coagulase (Pal et al., 2021 ; Murray et al., 2023). Staphylococcus aureus est une bactérie
appartenant a la famille des Staphylococcaceae et au genre Staphylococcus (Tableau 1).

Tableau 1 : Taxonomie de Staphylococcus aureus (Murray et al., 2023)

Classe | Bacilli

Ordre | Bacillales

Famille | Staphylococcaceae

Genre | Staphylococcus

Espéce | Staphylococcus aureus
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Cette espece représente 1’une des principales bactéries impliquées dans les infections
nosocomiales, notamment chez les patients intubés en réanimation. S. aureus peut s’adhérer a
la surface de la SET et former un biofilm protecteur, ce qui facilite sa persistance et conduit a
I’échec thérapeutique. Cette bactérie est la principale cause de pneumonies associées a la
ventilation mécanique, une complication grave des soins intensifs. La transmission peut étre
endogéne (flore du patient) ou exogéne via le personnel soignant ou le matériel médical
contaminé (Clavet et al., 2023 ;Torres et al., 2023).

3.2.2. Klebsiella pneumoniae

Klebsiella pneumoniae est une bactérie de forme bacille a Gram négatif, appartenant a

la famille des Enterobacterales (Tableau 2).

Tableau 2 : Taxonomie de Klebsiella pneumoniae (Murray et al., 2023)

Classe | Gammaproteobacteria

Ordre | Enterobacterales

Famille | Enterobacteriaceae

Genre | Klebsiella

Espece | Klebsiella pneumoniae

La virulence de cette bactérie est liée a sa capsule polysaccharidique et a sa capacité a
produire des enzymes de résistance, notamment les B-lactamases a spectre étendu, ainsi qu’a
former des biofilms protecteurs (Khalefa et al., 2024). Klebsiella pneumoniae est
responsable de nombreuses infections nosocomiales telles que les infections urinaires et de
pneumonies sous ventilation mécanique, avec une forte capacité de colonisation des voies

respiratoires et des dispositifs invasifs (Andleeb et al., 2024 ; Popa et al., 2024).

3.3. Biofilms associés aux sondes endotrachéales
Un biofilm est une communauté microbienne encapsulée dans une matrice d’exo
polymeres et fixée a une surface biotiqgue ou abiotique (Wang et al.,2024 ;Haval et

al.,2025).Le processus de formation du biofilm se déroule en plusieurs étapes (Figure2).
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Figure 2 : Etapes de formation de biofilm (Sauer et coll, 2022)

3.3.1. L’adhésion réversible

Au cours de cette phase, les bactéries s’adhérent de maniere réversible a une surface
biotique ou abiotique. Des interactions physicochimiques de faible énergie telles que les
forces de Van Der Waals, les interactions hydrophobes et eélectrostatiques favorisent
I'adhésion microbienne aux surfaces et contribuent a la formation de biofilm (Khatoon et al.,
2018 ; De Silva et Heo 2022).

3.3.2. L’adhésion irréversible

Lors de cette étape, les cellules bactériennes deviennent fermement attachées a la
surface d’une maniére permanente et I’adhésion devient irréversible. Les cellules bactériennes
synthétisent des exopolysaccharides (EPS) qui renforcent leur fixation sur la surface

(Pierratet al., 2022; Pietrocola et al., 2022).

3.3.3. Le développement et la maturation du biofilm

La synthese des EPS se poursuit pendant la maturation du biofilm et la matrice peut
alors occuper jusqu’a 75 a 95% du volume d’un biofilm mature (Baudin, 2017 ; Abebe,
2020). Ces substances polymériques assurent la stabilité structurale du biofilm et le protegent
contre I’action des agents antibactériens ainsi que des cellules du systéme immunitaire (Fu et
al., 2022). Ce processus conduit ensuite a la formation de micro-colonies qui peuvent
collaborer entre elles par 1’échange de substrats, et ’excrétion de produits métaboliques

(kranjecet al., 2021 ;Araujo et al., 2024 ; Erkihun et al., 2024).
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3.3.4. La dispersion
Les bactéries au sein du biofilm retournent & leur état planctonique lorsque les
conditions environnementales deviennent défavorables (Coenye, 2020).

3.4. Biofilms bactériens sur les sondes endotrachéales

Les complications cliniques chez les patients sous ventilation sont souvent liées aux
biofilms qui se forment sur les SET (Figure 3). Ces biofilms servent de réservoir a des micro-
organismes pathogénes susceptibles de s'installer dans les voies respiratoires inférieures,
contribuant au développement de la PAVM, cette pneumonie peut affecter presque 40% des
patients sous ventilation compliquant ainsi la prise en charge des infections respiratoires chez
les patients hospitalisés en soins intensifs (Codru et al., 2024 ; Deshmukh et al.,2025).

Figure 3 : Biofilms bactériens sur sondes endotrachéales (Heidari et al., 2015)

(@) et (b) : biofilm de S. aureus ; (c) : biofilm de K. pneumoniae

Les bactéries présentes dans le biofilm sont protégées par une matrice extracellulaire
qui agit comme une barriere physique empéchant la pénétration des agents antimicrobiens ce
qui réduit D’efficacité des antibiotiques. En outre, les infections associées aux biofilms
peuvent entrainer une augmentation des codts de santé, une prolongation du séjour en unité de
soins intensifs et une utilisation plus importante d’antibiotiques a large spectre. Cette
résistance complique considérablement le traitement et augmente la morbidité et la mortalité
des patients (Mulunehet Azanaw,2022 ; Bouhrour,2024; Codru et al., 2024).

Les biofilms présents sur les SET constituent un réservoir important de pathogenes
respiratoires tels que Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Staphylococcus
aureus, Escherichiacoli, Serratiaspp, Klebsiella pneumoniae ; qui sont fréquemment

impligués dans les pneumonies nosocomiales (Marcut et al., 2023 ; Mishra et al.,2024).
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1. Définition du miel
Le miel est une substance naturelle produite par les abeilles (Apis mellifera) a partir
du nectar des fleurs ou des excrétions végétales, transformée par leurs enzymes digestives
puis stockée et déshydratée dans les rayons de la ruche jusqu’a maturation. Il s’agit d’une
matrice complexe composée majoritairement de sucres, ainsi que de composés mineurs tels

que les acides organiques, enzymes, vitamines et polyphénols (Berti et al., 2023).

2. Origine du miel
Le miel provient des plantes par l'intermédiaire des abeilles a partir de nectar ou de
miellat. Le tableau 3 met en évidence les principales différences entre ces deux sources de

production du miel.

2.1. Nectar
Le nectar est un fluide sucré secrété par les nectaires. 1l est constitué de trois unités
de sucre (principalement le glucose, le saccharose et le fructose), de I'eau, ainsi que diverses

substances spécifiques telles que les vitamines ou les protéines (Santos-Buelga et al., 2025).

2.2. Miellat
Le miel issu du miellat a une teinte sombre sucré secrété par certains insectes tels
que les pucerons. Il est abandant en sels minéraux et recele de nombreux éléments

difficilement assimilables pour I'abeille (Quirantes-Piné et al., 2024).

Tableau 3 : Principales différences entre miel du nectar et de miellat (Rani et Verma,2025)

Composants Miel de Miellat Miel
nectar
Ph 4,5 3,9
Minéraux 0,58 % 0,26 %
Fructose et glucose 61,6 % 74 %
Mélizitoze 8.6% 0,2%
Autres sucres exprimés en Raffinose 0.84% 0,3%
% des sucres totaux
Maltose+ Iso maltose  9.6% 7,8 %
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3. Classification du miel
Les miels peuvent étre classés en deux types : les miels mono-floraux, également
appelés miels de cru, qui proviennent principalement d'une seule espéce de fleur, et les miels

poly-floraux qui sont issus du butinage des abeilles sur diverses especes florales.

3.1. Les miels mono-floraux

Les miels mono-floraux sont produits a partir du nectar et/ou du miellat provenant d'une
seule variété de plante. Pour obtenir ce type de miel, les ruches sont généralement installées a
proximité de la plante ciblée. Cependant, il est rare que les abeilles butinent exclusivement
une seule source florale. Ainsi, méme si ces miels sont dits mono-floraux et dominés par une
plante spécifique, ils ne sont pas totalement purs a 100 %, car ils peuvent contenir de petites

quantités de nectar provenant d’autres fleurs (Kabiche et Zerrouki, 2022).

3.2. Les miels poly-floraux

Appelés aussi miels multi-floraux, sont elaborés a partir du nectar et/ou du miellat
provenant de différentes especes végétales, sans prédominance d’une seule source florale. Un
bon exemple est le miel de forét, issu d’'un mélange de nectars et de miellats provenant de
plantes variées telles que 1’épilobe, la ronce, les bruyeres, le lierre, ainsi que d’arbres comme
le chéne, le hétre, le tilleul et divers coniféres. Cette diversité d’origine confére au miel
multifloral une composition variable ainsi que des caractéristiques organoleptiques
spécifiques en termes de couleur, d’ar6me et de saveur (Kabiche et Zerrouki, 2022 ; Maes,
2022).

4. Composition chimique de miel

Le miel est une substance complexe contenant plusieurs composés dont I’eau, les
sucres, les protéines, les lipides, les sels minéraux et les oligo-éléments.

Le niveau d'’humidité du miel joue un rdle crucial dans sa préservation. En général, un
miel de bonne qualité renferme moins de 18 % d'eau (Novak et al., 2025 ; Shrestha et al.,
2025).

Les sucres représentent environ 80 a 85% de la composition du miel ; les principaux
sucres dominants sont majoritairement le fructose (38%) et glucose (31%) (Hernandez et al.,
2025 ; Shrestha et al., 2025) ; en plus le saccharose, du maltose constituent les sucres

mineurs.
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Le miel contient environ 0.5% de protéines, essentiellement représentées par des
enzymes et des acides aminés. En effet, La proline est I'acide aminé prédominant, qui est
utilise comme référence pour déterminer la maturité du miel. L’amylase, l'invertase et la
glucose oxydase génere du peroxyde d'hydrogene, qui est a l'origine des propriétés
antibactériennes du miel (Patel et al., 2024 ; Hernandez et al., 2025).

Le miel est pauvre en lipides, on y retrouve principalement les acides palmitiques
et oléiques, ainsi que de trés faibles quantités d’acides 1’aurique, l'acide gluconique, l'acide
ellagique et d'acide caféique (Alvarez-Suarez et al., 2024 ; Singh et al., 2024).

Les miels contiennent principalement du Potassium, Sodium, Magnésium et Calcium

ainsi que certains oligo-éléments comme le cuivre, feret zinc (Novak et al., 2025).

5. Propriétés du miel

5.1. Propriétés organoleptiques du miel

Les caractéristiques organoleptiques du miel correspondent aux proprietés sensorielles
percues par les consommateurs, notamment la couleur, 1’odeur, ’ardme, le gott, la texture, la
viscosité et la cristallisation. Ces caractéristiques varient selon 1’origine botanique et
géographique du miel, les conditions climatiques, les espeéces d’abeilles ainsi que les
conditions de stockage. La couleur du miel peut varier du jaune clair au brun fonce, tandis que
sa texture peut étre fluide, visqueuse ou cristallisée selon sa teneur en eau et sa composition
en sucres. Les composeés volatils et phénoliques jouent également un réle important dans les

propriétés aromatiques et sensorielles du miel (Da Silva, 2022 ; Ciulu,2023).

5.2. Propriétés thérapeutiques du miel

Le miel constitue une source d'antioxydants naturels, notamment des flavonoides et des
composés phénoliques. Ces composés ont la capacité d'inactiver les radicaux libres et de
diminuer le stress oxydatif au sein du corps (Dzugan et al.,2023 ; Gonzalez-Pérez et al.,
2024).

Le miel posséde également des propriétés anti-inflammatoires. Il agit en réduisant la
production de mediateurs inflammatoires et en modulant la réponse immunitaire. Cette
activité contribue a diminuer la douleur, I’cedéme et I’inflammation, notamment dans les
plaies et les infections cutanées (Zaharieva et al., 2024 ; Ogwuetizah, 2025).

Ainsi, le miel stimule la régénération des tissus, limite les infections et agit comme une
barriére protectrice contre la contamination externe, ce qui contribue globalement a accélérer

et améliorer la cicatrisation cutanée (Mieles et al., 2022 ; Ogwuetlzah, 2025).
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En plus, le miel contient des composés bioactifs capables d’exercer un effet
inhibiteur sur le développement de différents cancersen freinant la prolifération cellulaire, en
induisant 1’apoptose, en perturbant le cycle cellulaire et en régulant le stress oxydatif. Par
ailleurs, ses propriétés protectrices et immunomodulatrices expliquent également son
utilisation comme agent d’accompagnement dans la prise en charge du cancer (Nabti et

Lazhari, 2022).

5.3.Propriétés antimicrobiennes du miel

Le miel posséde une activité antibactérienne contre plusieurs bactéries pathogeénes telles
que Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pyogenes, Pseudomonas aeruginosa,
Salmonella typhi, Escherichia coli et Bacillus subtilis. 1l posséde aussi une action
antimicrobienne étendue, contre diverses souches résistantes aux antibiotiques (Alvarez-
Suarez, 2024 ;Machado, 2025 ; Owu et 1zah, 2025).

Le miel possede aussi des propriétés antifongiques contre différents champignons
pathogenes, notamment Candida albicans, Aspergillusflavus, Aspergillus fumigatus,
Aspergillus niger, Aspergillus parasiticus ainsi que certaines especes de Penicillium (Waeng,
2024).

De plus, quelques recherches indiquent une action antivirale, méme si elle est moins
souvent étudiée. Elle serait associée a la présence de flavonoides et d'autres composes naturels

susceptibles de bloguer la reproduction virale (Zaharieva et al., 2024 ; Ogwu et Izah, 2025).

5.4.Propriétes anti-biofilms du miel

Le miel peut inhiber I’adhésion bactérienne, perturber le quorum sensing et limiter la
formation ainsi que la maturation des biofilms (Machado et al., 2023). De nombreuses
publications ont décrit les effets de différents miels sur les biofilms bactériens spécifiquement
de Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, et de Klebsiella pneumoniae (Lu et al.,
2019 ; Balazs et al., 2021 ; Hamedi-Gaouar, 2022).

Des miels spécifiques comme le miel de chataignier et le miel de Manuka ont aussi
démontré leur aptitude a diminuer ou éliminer des biofilms créés par des staphylocoques, y

compris ceux résistants aux antibiotiques (Koloh et al., 2024 ; Onyango et al., 2024).
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6. Les mécanismes antimicrobiens du miel
Selon Machado et al., (2025), I’activité antimicrobienne du miel est liée a plusieurs
facteurs, notamment sa forte teneur en sucres, son pH acide, la production de peroxyde

d’hydrogene ainsi que la présence de composés phénoliques.

6.1. Le pH
Le pH du miel se situe généralement entre 3,2 et 4,5. Cette acidité joue un réle
important dans son activité antimicrobienne en limitant la croissance de nombreux micro-

organismes pathogenes (Hamitouche et Landri, 2020).

6.2. Osmolarité

La forte concentration en sucres du miel lui confére une osmolarité élevée, responsable
d’un effet antimicrobien important. Cette hyperosmolarit¢é provoque une déshydratation
descellules microbiennes par pression osmotique, ce qui limite leur croissance et leur
multiplication bactérienne (Abdellah, 2023 ; Machado et al., 2025).

6.3.Le peroxyde hydrogéne
Le miel exerce une activité antimicrobienne grace a la production de peroxyde
d’hydrogéne, issu de I’action enzymatique de la glucose oxydase (Terbagou et Hacini,
2024).

6.4.Polyphénols du miel
Ce sont des composés bioactifs issus principalement du nectar des plantes et jouent un
role essentiel dans I’activité antimicrobienne du miel. La teneur en polyphénols varie
fortement selon I’origine botanique, géographique et la couleur du miel. Les miels fonceés
présentent des concentrations plus élevées en composeés phénoliques. Les polyphénols
regroupent principalement les flavonoides (quercétine, kaempférol, lutéoline, chrysin) et les
acides phénoliques (acide caféique, acide férulique, acide p-coumarique et acide gallique),
responsables de la neutralisation des radicaux libres grace a leurs groupements hydroxyles
(Wilczynsk et Zak, 2024).

6.5.Lysozyme, enzymes et protéines du miel
Certaines enzymes telles que la glucose oxydase, la diastase, l'invertase et le lysozyme

contribuent directement aux caractéristiques antimicrobiennes du miel. Apres la dilution du
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miel, la glucose oxydase facilite la production de peroxyde d'hydrogene, tandis que le
lysozyme opere en détériorant la paroi cellulaire de certaines bactéries. D'autres protéines,
bien que présentes en petites quantités, participent aussi a l'effet protecteur et antimicrobien
du miel (Wang et al., 2023).

6.6.Le Méthylglyogxal (MGO)

MGO est un composé carbonylé naturellement présent dans certains miels en
faibles quantités. Il provient surtout de la décomposition des sucres, en particulier de la
dihydroxyacétone contenue dans le nectar. Le MGO est connu pour Ses propriétés
antibactériennes, en particulier contre les bactéries pathogénes responsables d'infections chez
I'nomme. Ce composé modifie les structures cellulaires des bactéries et empéche la création
de biofilms. Son efficacité est grandement liée & sa concentration et de la composition
générale du miel, y compris les composés phénoliques et le pH (Clare et al., 2024 ; Halwani
et al., 2024).
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Matériel et méthodes

1. Les prélévements

Durant le mois d’avril 2026, 3 sondes endotrachéales ont été prélevés de patients
hospitalisés plus de 48h au sein de 1’établissement publics hospitalier (EPH) de Nedroma
Tlemcen. Ces dispositifs médicaux ont été prélevés dans des conditions d’asepsie, placées
dans des pots stériles puis transportés au laboratoire pour étre analysé.

Et afin d’obtenir une collection bactérienne plus importante, nous avons également
travaillé sur une collection de souches de Staphylococcus aureus ; Klebsiella pneumoniae et
de Pseudomonas aeruginosa, isolées des sondes endotrachéales provenant des deux services

du CHU de Tlemcen (service de réanimation et les urgences médicales) durant ’année 2025.

2. Ensemencement et isolement
L’extrémité distale de la SET est mise dans un tube contenant 5ml de bouillon nutritif
stérile puis agitée au vortex pendant 1min et incubé a 37C/ 24h.
Un volume de 20 pL est ensuite ensemence sur trois différents milieux spécifiques :

» Le milieu Chapman pour la recherche des bactéries a Gram positif et plus
spécifiqguement, les staphylocoques, grace a la présence d’une forte concentration en
NaCl.

» Le milieu Mac Conkey pour la recherche de bactéries a Gram négatif et plus
spécifiquement les entérobactéries, grace a la présence d’agents sélectifs (cristal violet
et sels biliaires).

> Le milieu Cétrimide pour la recherche des Pseudomonas, ce milieu est un ammonium

quaternaire qui inhibe la croissance de la plupart des autres especes bactériennes.

Les souches bactériennes conservées ont été d’abord enrichies dans le bouillon nutritif,
puis incubées a 37 °C pendant 24 heures. Par la su ite, un ensemencement a été réalisé sur
différents milieux de culture (Chapman, MacConkey et Cetrimide). L’incubation était réalisée
a 37°C pendant 24 a 48h.

Aprés incubation, on a procédé a la purification des colonies bactériennes par ré-

isolement sur les mémes milieux sélectifs afin d’obtenir des souches pures.

3. ldentification des souches isolées

L’identification des souches était réalisée par :
- Etude des caractéres macroscopiques : taille, forme, couleur et aspect.

- Etude des caractéres microscopiques : Gram, morphologie, arrangement des cellules.
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-Etude de tests phénotypiques : le test de coagulase ; a été réalisé uniquement sur les
souches de Staphylococcus afin de mettre en évidence leur capacité a produire la coagulase.
Le test a été effectué en mélangeant des volumes égaux de plasma et d’une suspension
bactérienne jeune. Le mélange a ensuite été incubé a 37 °C pendant 24 heures. Un témoin
negatif est préparé en mélangeant le bouillon nutritif au plasma. La formation d’un caillot a
¢été interprétée comme un résultat positif, indiquant la présence d’une coagulase.

-Etude des caractéres biochimiques API (Biomérieux®, France) : la galerie API est un
ensemble de tubes permettant I’identification des bactéries par réalisation rapidede tests
biochimiques miniaturisés. Cette technique consiste & inoculer dans les microtubes une
suspension homogéne qui reconstitue les milieux déshydratés. Les réactions produites se
traduisent par des virages colorés spontanés ou révélés par I’addition de réactif. Apres

I’incubation, la lecture de la galerie est faite en se référant au tableau de lecture.

4. Conservation des souches
Toutes les souches identifiées ont été conservées en double réplique sur gélose nutritive

inclinée a 4°C et dans le glycerol a -20°C.

5. Etude de la formation de biofilm in-vitro des souches isolées des SET

La detection de la formation de biofilm de toutes les souches isolées réalisée par la
technique de microplaque de titration (méthode quantitative).

Le test TCP décrit par O'Toole et al., (2000) permet une évaluation quantitative de la
formation du biofilm. A partir d’une culture de 18h, les puits d’une microplaque de 96 puits
sont inoculés avecl50 pL de la suspension bactérienne ajustée a une DO de 0,1. Les
microplaques sont incubées pendant 24h a 37°C. Les puits sont ensuite lavés trois fois avec
I’eau distillée stérile afin d'éliminer les bactéries planctoniques. Les puits sont colorés avec du
cristal violet (0,1%) pendant 15 min. L'exceés de colorant est ensuite rincé et les plaques sont
séchées pendant quelques minutes. Les microplaques sont ensuite solubilisées avec 1’éthanol

(95%), la densité optique est mesurée a 490 nm a ’aide d’un lecteur ELISA (Figure 4).

Selon Christensen et al., (1985), les souches ont été classées comme suit :
-DO < Dot (Témoin) : non-formatrice du biofilm.

-DOt x 2 < DO < DOt x 4 : modérément formatrice du biofilm.

-DOt x 4 < DO : fortement formatrice du biofilm.
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L.avage 3 fois avec
I'eau physiologique
- Séchage

St — -  200ul de cristal
violet (0,19%)
Aprés une incubation de
24h a 37°C

Ringage et lecture
des résultats

Figure 4 : Protocole de la formation du biofilm sur microplaque 96 puits
(LATTAB, 2018)

6. Effet de quelques miels Algériens sur des souches planctoniques et sessiles
Cing différents miels récoltés de différentes régions du nord et du sud d’Algérie ont été

testés vis-a-vis des souches planctoniques et sessiles isolées des SET.

6.1.Méthode de diffusion sur gélose

L’activité antibactérienne du miel a été evaluée par la méthode des puits de diffusion sur
gélose Mueller-Hinton.

Une suspension bactérienne est préalablement préparée dans 4mL de BN a partir d’une
culture jeune. Aprés 24h incubation a 37C° cette suspension est ajustée a une concentration
10® UFC/m. L’ensemencement de l'inoculum est réalisé par écouvillonnage sur des boites
contenant de la gélose Mueller-Hinton.

Pour le test de criblage, des puits de 5mm de diamétre ont été creusés a la surface des
milieux inoculésa ’aide de la partie supérieure d’une pipette Pasteur stérile, puis remplis de
80uL de miel pur. Les boites ont été maintenues a 4°C pendant 2h afin de favoriser la
diffusion, avant d’étre incubées a 37C° pendant 24 heures.

La présence d’une activité antimicrobienne était mise en évidence par 1’apparition de
zones d’inhibition claires autour des disques. Les diamétres de ces zones ont été mesurés en

millimetres Ahmed et al.,2012).
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6.2.Détermination des Concentrations Minimales Inhibitrices des miels sélectionnés

La sensibilit¢ de souches bactériennes en mode planctonique a été évaluée en
déterminant la concentration minimale inhibitrice (CMI). Les valeurs CMI ont été
déterminées selon les indications du Comité européen sur les tests de sensibilité aux
antimicrobiens (EUCAST), par la méthode de microdilution en bouillon.

Dans le premier puits (témoin négatif), 100ul de bouillon Mueller-Hinton ont été
distribués, tandis que 50ul du méme bouillon ont été déposés dans les autres puits. Ensuite,
50pul de miel pur ont été ajoutés dans le deuxieme puits. Aprés homogénéisation, des dilutions
successives au 1/2 ont été réalisées en transférant 50ul d’un puits au suivant jusqu’au dernier
puits, ou les 50ul restants ont été éliminés. Puis, 50ul de I’inoculum bactérien standardisé a
108UFC/mL ont été ajoutés dans chaque puits, a I’exception du témoin négatif. Les
concentrations finales de miel obtenues apres ajout de 1’inoculum variaient de 33,3 a 0,065 %.
Les microplaques ont été incubées a 37°C/24 h. Les CMI sont déterminées comme les plus

petites concentrations avec absence de croissance visible.

6.3.Effet des miels sélectionnés sur des biofilms mixtes preformeés

Des biofilms mixtes (50-50%) de Staphylococcus aureus et Klebsiella pneumoniae ont
été développés sur microplaques a 96 puits a partir d'un volume de culture final de 150mL. La
concentration initiale des bactéries a été ajustée a 108 UFC/mL. Aprés incubation pendant 24h
a 37°C, les microplaques ont été soigneusement rincées avec l'eau distillée stérile sans
perturber le biofilm adhérent puis séchées en position inversée pendant 15 min.

Les biofilms préformés ont été traités par cing miels a différentes concentrations (50,
32,16, 8, 4 ; 2%) prealablement préparée dans de I’eau distillée stérile.

Aprés incubation 24h a 37°C, les puits ont été soigneusement rincés, séchés et colorés
au cristal violet suivant la technique standard. La densité optique est mesurée a 490 nm par le
lecteur ELISA. L’¢limination de la formation de biofilm par les agents antimicrobiens se

traduit par une densité optique inférieure a celle de la DO initiale.
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RESULTATS ET DISCUSSION
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Résultats et discussion

1. Prélévement et isolement
Durant le mois d’avril 2026, 3 sondes endotrachéales (SET 1, SET 2, SET 3)
(Figure 5) ont été prélevés de patients hospitalisés plus de 48h au sein de 1’établissement
publics hospitalier (EPH) de Nedroma, Tlemcen.

Figure 5 : Prélevements des sondes endotrachéales

En plus ; 20souches bactériennes sont incluses dans cette étude soit 7 souches de S.
aureus (S1, S2, S3, S4, S5, S6 et S7), 10 souches de K. pneumoniae (Kpl, Kp2, Kp3, Kp4,
Kp5, Kp6, Kp7, Kp8, Kp9 et KP10) et 3 souches de P.aeruginosa (P1, P2 et P3) isolées de 10
sondes endotrachéales provenant des deux services du CHU de Tlemcen (service de
réanimation et les urgences médicales) durant I’année 2025.

Les caracteéristiques de ces patients, la durée de sondage et la répartition des souches
sont résumees dans le Tableau 4.

Au total sur les 13 SET analysées, 24 souches bactériennes ont été isolées, soit :
12 souches de k. pneumoniae (50%), 8 souches de appartenant au genre Staphylococcus
(33.33%), suivi par 4 souches de P. aeruginosa (16.66%).
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Tableau 4:Les caractéristiques des patients, la durée du sondage et la répartition des souches

isolées
Année Service Sexe Age Durée de | Souches
sondage isolées
SET1 2026 | EPH Nedroma / / / KP11
S8
SET 2 2026 | EPH Nedroma H 38 / PS4
KP12
SET3 2026 | EPH Nedroma / / / -
SET 4 2025 | Réanimation-Tlemcen H 66 7 jours Kpl
S1
SET5 2025 | Réanimation-Tlemcen F 31 10jours Kp4
S2
SET 6 2025 | Urgences- Tlemcen H 47 2mois Kp2
S3
SET7 2025 | Réanimation- Tlemcen H 64 1mois Kp6
S6
SET 8 2025 | Réanimation- Tlemcen H 52 7 jours PS1
KP10
SET9 2025 | Urgences- Tlemcen H 35 52jours Kp7
SET 10 | 2025 | Réanimation- Tlemcen H 59 45jours Kp9
SET 11 | 2025 | Réanimation- Tlemcen H / / Kp3
S7
PS4
SET 12 | 2025 | Réanimation- Tlemcen H / / Kp5
S5
PS2
SET 13 | 2025 | Réanimation- Tlemcen F 49 1mois Kp8
S7

Sur I’ensemble des bactéries isolées des SET, nous constatons que klebsiella
pneumoniae et Staphylococcus sp sont les plus contaminants. Nos résultats concordent avec
les travaux de Benmehdi en (2017) et ceux de Thorarinsdottir et al., (2020) ou les bactéries
les plus fréquemment impliqués dans la PAVM étaient Staphylococcus aureus, Klebsiella sp.

De méme, les principaux pathogeénes responsables de la contamination des SET sont
principalement des bacilles a Gram négatif et Staphylococcus aureus particulierement chez les
patients hospitalisés en soins intensifs sous ventilation mécanique prolongée (Benbrahim et
al., 2023 ; Zhang et al., 2024).
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2. Caractéres bactériologiques des souches isolées
2.1. Aspect macroscopique des souches isolées sur les milieux sélectifs
L’examen des caractéristiques macroscopiques a été effectué sur 3 différents milieux de
culture (Cetrimide, MacConkey et Chapman) suivi par une incubation a 37°C pendant 24h.
Les caractéres macroscopiques des souches dominantes sont montrés en figure 6.
> k. pneumoniae: forme des colonies arrondies, muqueuses, généralement bombées et
brillantes sur milieu MacConkey apres incubation a 37°C 24h.
> S. aureus : aprés ensemencement sur gélose Chapman et incubation de 48 h a 37° C,
les colonies de staphylocoques présentaient 1’aspect macroscopique du genre
Staphylococcus, arrondies a bords régulier de 1 a 2 mm de diameétre.

> P. aeruginosa: présente des colonies muqueuses bombées avec une pigmentation verte

sur gélose cétrimide apres incubation de 24h a 37°C.

Figure 6: Aspect macroscopique de souches isolées sur les milieux sélectifs
(a) K. pneumoniae ; (b) S. aureus ; (c) P. aeruginosa

Le test de coagulation ; test de confirmation de S. aureus a permet d’identifier 5(5/8)
souches a coagulase positive (S1, S3, S6, S7, S8). Le plasma est converti en un gel rigide qui

reste en place lorsque le tube est incliné (Figure 7).

Figure 7: Résultats du test coagulase
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2.2. Aspect microscopique des souches isolées

Une coloration de Gram a été effectuée afin d’identifier le type de paroi

bactérienne des souches isolées. La coloration de Gram des souches a mis en évidence des

bacilles & Gram négatif colorées en rose et des coccis & Gram positif (Figure 8).

Figure 8: Aspect microscopique des souches étudiées apres coloration de Gram

(a)Bacilles a Gram négatif (K. pneumoniae) ; (b) Coccis a Gram positif (S. aureus) ;
(c) Bacillesa Gram négatif (P. aeruginosa).

2.3. Etude des caracteres biochimiques des souches isolées
L’identification bactérienne réalisée par galerie API 20F et API Staph nous a permis de

mettre en évidence les principaux caractéres biochimiques des souches étudiées (Figure 9)
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Figure 9 : Résultats de I’identification des souches par la galerie API
(a) K. pneumoniae (5243337) ; (b) S. aureus (673375)
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Dans son étude, Codru et al., 2024 a mis en évidence la présence frequente de bactéries
du groupe ESKAPE (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa et Enterobacter spp.) dans les infections

associées aux soins et surtout celles associées aux sondes endotrachéales.

3. Evaluation de la formation de biofilm in-vitro par la technique TCP
Dans cette partie nous avons présélectionné 20 bactéries, soit 12 souches de Klebsiella
pneumoniae et 8 souches du genre Staphylococcus, le critere de sélection était basé sur la

dominance de ces souches sur les SET analysées.

La technique TCP permet une détermination quantitative de l'adhésion des différentes
souches (Kara-Terki et al., 2020). La détermination quantitative de la formation de biofilm
chez les souches isolées a été réalisée par la techniqgue TCP sur microplaques 96 puits, les

résultats sont montrés par figure 10, 11et le tableau 5.
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Figurel0O: Résultats de la quantification de la formation de biofilm par les souches
K. pneumoniae isolées des SET
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Figure 11 : Resultats de la quantification de la formation de biofilm par les souches de
S. aureus isolées des SET

Tableau 5 : Résultats de la technique de TCP

Souches bactériennes/Biofilm Fort Modéré Faible
Staphylococcus aureus(n=5) 5 0 0
Staphylococcus sp(3) 0 3 0
Klebsiella pneumoniae(n=12) 7 4 1
Total (n=20) 12 7 1

Suite aux résultats des figures 10 et 11et le tableau 5, nous remarquons que 19/20 des
bactéries isolées des sondes endotrachéales sont fortement ou modérément formatrices de
biofilm, confirmant leur capacité significative a former des biofilms sur les surfaces des SET.

Selon la figure 10, 5 souches de S. aureus(S1, S3, S6, S7, S8) sont fortement formatrice
de biofilm, la DO de la souche S7et S8 sont 5 fois plus élevée que la DO de témoin. En plus3
souchesdeS.non aureus(S2, S4, S5) sont modérément formatrices de biofilm avec des DO
allant de 0. 31 jusqu’au 1.02.

De méme, selon la figure 11 et le tableau 5, sur les 12 souches de K.pneumoniae, 7
d’entre elles (KP3, KP4, KP6, KP7, KP8 ,KP11, KP12) sont fortement formatrices de biofilm.
La DO de la souche KP11 est 7 fois plus élevée que la DO témoin. De méme, 4 souches de K.

pneumoniae sont classées modérément formatrices de biofilm.
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Les biofilms présents sur les SET sont fréeqguemment impliqués dans les pneumonies
nosocomiales, ils constituent un réservoir important de pathogenes respiratoires tels que
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae(Marcut et al., 2023 ; Mishra et al., 2024).

Selon Codru et al., (2024), plusieurs bactéries dont Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa peuvent coloniser les SET en formant des biofilms,

contribuant ainsi a la persistance des infections respiratoires associées aux soins.

4.Effet de quelques miels Algériens sur des souches planctoniques et sessiles

Nous avons choisi de tester le potentiel antibactérien et I’activité anti-biofilm des miels
de Chardon (M1), de Thym (M2), du Jujubier (M3), de montagne (M4) et du miel multifloral
(M5), cing miels bien connus et disponibles en Algérie(Figure 12 et Tableau 6), contre les
bactéries trés souvent responsables de contaminations et de formation de biofilm sur SET soit
K. pneumoniae et S. aureus.

Pour cela, nous avons sélectionné 6 souches soit 3 souches de S. aureus (S6, S7, S8) et
3 souches de K. pneumoniae (KP3, KP6, KP11) ; ces dernieres ont la capacité a former

invitro un bon biofilm.

Figurel2 : Les différents types de miel sélectionnés
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4.1. Méthode de diffusion sur gélose
L’activité antibactérienne des 5 miels a été évaluée par la méthode des puits de
diffusion sur gélose Mueller-Hinton. La présence d’une activité antimicrobienne était mise en

¢vidence par ’apparition de zones d’inhibition claires autour des disques (Figure 13 ; 14 et

Annexe 4).
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Figurel4:Diamétres des zones d’inhibition obtenus des différents miels testes sur les souches
S. aureus et K. pneumoniae

Les figures 13 et 14 montrent que les cing miels testés exercent une action

antibactérienne contre les souches de S. aureus et de K. pneumoniae.
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En effet, tous les miels testés présentent une excellente activité antibactérienne contre
les souches de S. aureus, en particulier la souche S6 et S8 ou le miel de chardon (M1) a
engendré une zone d'inhibition de 55 et 48 mm respectivement.

En plus, les 5 miels testés exercent aussi une excellente activité surtout contre la souche
KP11.Une exception est faite pour la souche KP6 ou I’effet antibactérien des trois miels (M2,
M3, M4) était tres bas avec des zones d'inhibition qui variaient entre 9 et 11 mm.,

Nos résultats concordent avec ceux de Ahmed et al.,(2024), qui ont trouvé une forte
activité inhibitrice de divers miels naturels contre plusieurs pathogenes tels que
Staphylococcus aureus et des entérobactéries.

L’activité antimicrobienne du miel est liée a plusieurs facteurs, notamment sa forte
teneur en sucres, son pH acide, la production de peroxyde d’hydrogene ainsi que la présence
de composés phéenoliques. Ces composés sont capables d'altérer la membrane bactérienne, de
perturber certaines activités enzymatiques essentielles et d'inhiber la multiplication cellulaire
(Bonsignore et al., 2024 ; Machado et al., 2025).

En plus la composition botanique du miel influence fortement son pouvoir
antimicrobien, certains miels monofloraux présentant une activité supérieure a celle des miels
multifloraux (Ahmed et al., 2024 ; Majtan et al., 2024).

Nos miels exercent une activité antibactérienne surtout sur les souches de S. aureus,
cela est due selon Nolan et al., en (2023) ; Oryan et al., (2024) a la paroi bactérienne de S.
aureus qui est composée majoritairement de peptidoglycane, ce qui facilite I'infiltration des
composés du miel. Au contraire K. pneumoniae a une membrane externe chargee de
lipopolysaccharides qui offre une barriére additionnelle inhibant la propagation de multiples

agents antibactériens.

4.2.Détermination des Concentrations Minimales Inhibitrices des miels sélectionnés
Les résultats des CMI obtenus pour les différents types de miel testés montrent une

activité antibactérienne variable selon la souche et le type de miel (Tableau7).
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Tableau 7 : Détermination des CMI des miels sélectionnés sur les bactéries planctoniques

Souche/ Miel M1 M2 M3 M4 M5
S6 8.32% 33.3% 4.16 % 33.3% 33.3%
S7 2.08 % 2.08 % 33.3% 33.3% 1.04 %
S8 2.08 % 8.32% 33.3% 33.3% 33.3%
KP3 8.32% 16.65 % 8.32% 16.65 % 16.65 %
KP6 16.65 % 33.3% - 33.3% 16.65 %
KP11 16.65 % 8.32% - 8.32% 4.16 %

Les plus faibles CMI ont été observées pour le miel multifloral (M5) contre la souche
S7 ainsi que pour les miels de Chardon (M1) contre les souches S7 et S8. A P’inverse,
certaines souches notamment KP6 ont necessité des concentrations plus élevées atteignant
33,3 %, ce qui traduit une moindre sensibilité aux composés antimicrobiens presents dans les
miels.

Les CMIs des différents miels peuvent étre particulierement faibles tels signalés dans
les études de Grecka et al., (2018) avec les miels multifloraux de sarrasin dont la CMI était
de 1,56% pour S. aureus. D’autres auteurs ont publié des CMIs plus élevées dans une gamme
allant de 3 a 32% (Cooper et al., 2014 ; Roshan et al., 2017).

4.3.Effet des miels sélectionnés sur des biofilms mixtes préformés

Cette partie consiste a évaluer I’activité antibiofilm de cinq miels, testés a différentes
concentrations, sur des biofilms mixtes (24h) formés par K. pneumoniae et S.aureus isolées
des SET.

Selon la figure 15, le traitement avec les cing miels sélectionnés dilués a 50, 32, 16, 8, 4
et2%a entrainé une réduction importante de la biomasse des bioflms mixtes (S6/KP6, S7/KP3
et S8/KP11). On assiste en aucun cas a une éradication compléte du biofilm par les miels

testés.
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Figure 15 : Effet inhibiteur des différents miels sur les biofilms mixtes de
S. aureus et K. pneumoniae
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Selon la figure 15 ; tous les miels exercent une activité antibiofilm contre le biofilm
mixte de S6/KP6 a I’exception du miel multifloral (M5) qui reste inefficace a la concentration
8 et 4%. En plus a 16% ; le M5 favorise la formation de biofilm ou la DO dépasse la DO du
témoin.

A 50%, tous les miels réduisent la biomasse du biofilm formé ; une activité est
particulierement marquée pour Jujubier (M3), de montagne (M4) avec réduction de 2/3 de
biofilm formé.

A de faible concentration (8, 4 et 2%), les miels de Chardon (M1), de Thym (M2), du
Jujubier (M3) exercent aussi une excellente activité antibiofilm avec éradication de 50% du

biofilm formé.

Tous les miels étudiés exercent une activité antibiofilm presque similaire contre le
biofilm mixte de S7/KP3. Les meilleurs activités antibioflm ont été observé avec le miel du
Jujubier (M3), de montagne (M4) a la concentration 50%, et aussi avec le miel de Chardon
(M1) a 32, 16, 8et 4%.

Concernant le biofilm de S8/KP11 ; les miels étaient moins efficaces sur 1’élimination
du biofilm cela est peut-étre due a la forte capacité de ses deux souches a former un biofilm
(selon les resultats antérieurs). En plus les 5 miels a la concentration 50% avaient les
meilleures activites antibiofilm, particulierement le miel du Jujubier (M3), et le miel de

montagne (M4) ou 50% de la biomasse de biofilm était réduite.

Le miel de montagne (M4) a maintenu une activité inhibitrice aux faibles concentrations
(32, 16, 8 et 2%). Cependant le miel multifloral (M5) a présenté des valeurs de DO plus
élevées a2% favorisant ainsi la formation de biofilm S8/KP11.

Nos résultats sont en accord avec ceux Almasaudi, (2023) et Oryan et al., (2024) qui
ont rapporté que le miel posséde une activité antibiofilm significative contre plusieurs
bactéries pathogenes notamment S.aureus et K. pneumoniae. Cette activité peut étre liée a
I'action combinée de leur composés bioactifs, notamment les polyphénols, le peroxyde
d'’hydrogéne et les flavonoides, qui peuvent perturber l'organisation du biofilm et réduire
I'adhésion bactérienne (Bucekova et al., 2024 ; Majtan et al., 2024).

De plus certaines différences d'activité de différents miels provenant des mémes sources
botaniques, mais de différentes zones géographiques ont été également observées (Ekhtelat
et al., 2016 ; Kus et al., 2016).
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Dans son étude Hamedi (2021) montre que le biofilm de la souche de K. pneumoniae
est difficilement inhibé par les miels Algériens notamment le cedre saharien, le thym et de
Rocca avec des concentrations de 50 et 75% de miels. A de faibles concentrations de miel de
thym, d’eucalyptus et de cédre ont favorisé la formation de biofilm de P. aeruginosa et de K.

pneumoniae.

L’activité antibactérienne du miel est trés complexe et n’est toujours pas pleinement
reconnue. Dans son étude Kafantaris et al., (2021) révélait que de multiples mécanismes
d’action sont responsables de I’activité antibactérienne du miel et qu’ils peuvent exercer un
effet inhibiteur sur le quorum, la détection, la chimiotaxie bactérienne et la formation de

biofilms.
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Conclusion

Les sondes endotrachéales sont des dispositifs médicaux essentiels qui assurent une
ventilation mécanique aux patients en soins intensifs. Toutefois, leur utilisation représente une
voie d’entrée pour les microorganismes pathogénes, favorisant ainsi la formation du biofilm a
la surface de ces dispositifs. Cela conduit a un échec thérapeutique et expose les patients a un

risque d’infections nosocomiales graves.

Dans ce contexte, 24 souches bactériennes étaient isolées a partir des sondes
endotrachéales prélever dans EPH de Nedroma et dans le service de réanimation et celui des
urgences médicales du CHU de Tlemcen. 99% des prélevements étaient contaminés
principalement par Klebsiella pneumoniae (50%) et Staphylococcus aureus (33.33%).Ajoute
a cela 60% de ces isolats bactériens ont présenté une grande capacité a former des bons

biofilms in-vitro, ce qui constitue un risque infectieux important lie a ces sondes.

Le traitement des infections associées aux biofilms demeure complexe, car le biofilm
confére aux bactéries une tolérance accrue aux antibiotiques, réduisant ainsi 1’efficacité des
thérapies antimicrobiennes. La valorisation des ressources naturelles locales, en particulier les
miels Algeériens, constitue une nouvelle stratégie pour la prévention et le contrdle des

infections associées aux biofilms.

Bien que les propriétés antimicrobiennes du miel soient étudiées depuis des années, son
activité antibiofilm suscite un intérét croissant dans la recherche scientifique. Plusieurs études
ont montré que le miel peut inhiber la formation du biofilm et limiter la croissance de

certaines bactéries pathogenes.

Les résultats obtenus ont révélé que les miels Algériens sélectionnés possedent une
activité antibactérienne intéressante, notamment contre les souches planctoniques de
K.pneumoniae et de S. aureus. Cette efficacité pourrait étre attribuée a leur richesse en
composés bioactifs, tels que les composés phénoliques, les flavonoides et le peroxyde
d’hydrogéne. En plus, les résultats obtenus confirment le potentiel ces miels étudiés dans la
réduction des biofilms mixtes formés par S. aureus et K. pneumoniae, deux bactéries

fréquemment impliquées dans les infections associées aux sondes endotrachéales

D’une maniére générale, les miels Algériens représentent une alternative naturelle
prometteuse dans la lutte contre les biofilms bactériens. Toutefois, des études
complémentaires, notamment in vivo, restent nécessaires afin de confirmer leur efficacité

thérapeutique et de mieux comprendre leurs mécanismes d’action.
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Annexe

Annexel : Préparation des milieux de culture

Bouillon Ceeur-Cervelle (pH 7,4 £ 0,2)

- EXtrait cosur-CEIVEIIE ....c..vviiiiiceeie et e 17,5 g/L
- Peptone pancréatique de gelatine ...........ccooeie e 10 g/L
- Chlorure de SOIUM.........ooiiiiiie s 59/L
- Phosphate diSOIQUE..........couiiiiiieiiiie e 2,59/L
= GIUCOSE .t e 29/L

Préparation : 3,7g/L d’eau distillé, stérilisation a 121°C pendant 15 min.

Gélose Cétrimide (pH 7,1+ 0.2)

Peptone de @élatine............c.oviiiniiiiti e 16g/L
Peptone de Cas€inNg. ..........ovvieiniinii e 10g/L
Bromure de tétradonium (Cétrimide)..............ovviiiiiiiiiiiiiiii 0,2g/L
Acide NalIdIXIQUE. ...ttt e 15mg/L
Sulfate de POtaSSIUM. .. ....oti e 10g/L
Chlorure de magn@siume...........c.oouiniiiit i e 1,4g/L
AT . . 10g/L

Préparation: 45.3g /L d’eau distillée, stérilisation a 121°C pendant 15min.

Gélose de Chapman (pH 7,6+ 0.2)

Extrait de Viande...........cooiiiiii 1g/L
Peptone de caséine et de viande.............oooeiiiiiiii i 10g/L
Chlorure de SOAIUML. ......outieiit e 75g/L
Mannitol. .. ..o e 10g/L
AT 15¢/L
Rouge de phénol....... ..o e 0,025¢g/L

Préparation: 111g/L d’eau distillée, stérilisation a 121°C pendant15min.

Gélose Mac Conkey (pH 7,1+ 0.2 a 37°C)

PePLONE. ..ot 20g/L
32T 01 10g/L
SIS DIHAIIES. ... et 1g/L
Chlorure du SOOIUM. ... . e e 5g/L
ROUZE NEULTE. ...t e e e e, 0.075g/L
N 12g/L

Préparation: 52g /L d’eau distillée, stérilisation a 121°C pendant 15min.
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Annexe

Annexe 02: Quelques photos de manipulation
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Annexe

Annexe 3 : Quelques résultats de la technique TCP
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Annexe

Annexe 4 : Diamétres des zones d’inhibition (mm) obtenus des différents miels testés sur
les souches bactériennes étudiées

Souches M1 M2 M3 M4 M5
bactériennes
S6 55(EX) 33(EX) 36(EX) 36(EX) 32(EX)
S7 30(EX) 36(EX) 31(EX) 32(EX) 29(EX)
S8 48(EX) 32(EX) 34(EX) 36(EX) 38(EX)
KP3 12(M) 13(M) 9(TB) 12(M) 11(M)
KP6 11(M) 9(TB) 9(TB) 9(TB) 11(M)
KP11 17(EX) 19(EX) 23(EX) 19(EX) 20(EX)

EX : Excellente activité, M : Moyenne activité, TB : Tres basse activité
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