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Résumé

Les protéines (37%), glucides (24,4%) et les lipides (30,1%) de la Spiruline platensis de Nomayos
assurent a 'organisme ses besoins structuraux et énergétiques  chiffrées a 518,8 Kcal pour 100g de
spiruline. Les polyphénols (56,4 mEq. QE / g ES.), les flavanols, (13,2 mEq. QE / g ES.) des
flavonoides (21,2 mEq. QE / g ES.), les caroténoides (3,8%) et la phycocyanine (16,15%) lui
conferent ses capacités antioxydantes chifféesa 7,5 + 0,33 mg eq. Vit C/g ES etune diminution
significative du malondialdéhyde (MDA) (<0,001). Le zinc (25 mG/Kg), le fer (256 mG/Kg) le
Selénium (1,24 mG/Kg), le Manganése (23mG/Kg) et le Cu (28,95 mG/Kg) renforcent ce pouvoir
antioxydant car ils sont les cofacteurs des enzymes (Superoxyde dismutase, Peroxydase, Catalase) qui
assurent la lutte contre les radicaux libres. La présence de la phycocyanine est un atout pour I’action
anti inflammatoire. La diminution significative des taux d’IL-8 (p<0,001) et de la TNF alpha (p<0,04)
confirme cette propriété. Par contre "augmentation non significative de I'1l-6 (1,56 22,18 pg/m ; p>
0,05) serait en partie responsable de I’élévation des taux des CD4 (p<0,001) et la réduction de la
charge virale chez des immuno déprimés (p = 0,000) supplémentés a la spiruline. En conclusion, S.
platensis de Nomayos par ses propriétés antioxydantes, antiinflammatoire et immuno- stimulatrices
serait un bon alicament pour les sujets a risque de développer les formes séveres la COVID- 19.
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Abstract

The proteins (37%), carbohydrates (24.4%) and lipids (30.1%) contents of S. platensis from Nomayos
provide the body with its structural and energy needs for about 518.8 Kcal per 100g of spirulina.
Polyphenols (56.4 mEq. QE / g ES.), flavanols (13.2 mEq. QE / g ES.) flavonoids (21.2 mEq. QE
/ g ES.), carotenoids (3, 8%) and phycocyanin (16.15%) is responsible of its antioxidant capacities
(7.5 + 0.33 mg eq. Vit C/g ES) and for a significant decrease in malondialdehyde MDA (<0.001)
concentration. Zinc (25 mG/Kg), Iron (256 mG/Kg), Selenium (1.24 mG/Kg), Manganese
(23mG/Kg) and Copper (28.95 mG/Kg) reinforce this antioxidant power because they are cofactors
of enzymes (Superoxide dismutase, Peroxidase, Catalase) which ensure the fight against free radicals.
The presence of phycocyanin is an asset for the anti-inflammatory action. The significant decrease in
IL-8 (p<<0.001) and TNF alpha (p<0.04) levels confirms this property. On the other hand, the non-
significant increase in 11-6 (1.56 to 2.18 pg/m; p> 0.05) would be partly responsible for the rise in
CD#4 levels (p<0.001) and the reduction in viral load in immune deficiency patients (p = 0.000)
supplemented with spirulina. In conclusion, S. platensis from Nomayos by its antioxidant, anti-
inflammatory and immuno-stimulatory properties would be a good supplement food for subjects at
risk of developing severe forms of COVID-19.

Keywords: S. platensis; COVID-19; antioxidant; anti-inflammatory; immune - modulator.
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1. Introduction

Les coronavirus (COVID-19) notamment le
sous-groupe Béta sont a lorigine d’infections

respiratoires plus ou moins séveres qui
entrainent une tornade cytokinique et une
infiltration pulmonaire des cellules

inflammatoires. L’explosion respiratoire qui en
découle génére de nombreux radicaux libres
qui responsables du syndrome
inflammatoire décrit par Ye D et al (2020) et
Ashour et al (2020). L’exces des radicaux libres
non neutralisés par les systémes anti oxydants

sont

endogénes ont une action nécrosante et
thrombotique au niveau artériel et tissulaire
(Zuily, S. 2020). Le systeme immunitaire de
Porganisme doit par conséquent étre 2 méme
de Pétat
inflammatoire et détruire exces de radicaux

neutraliser le virus, maitriser
libres produits au cours de la réaction
inflammatoire. La pharmacopée traditionnelle
(Fongnzossie EF et al 2021) ou la médecine
alternative propose des thérapeutiques simples,
accessibles et inoffensives telle que I'utilisation
de la Spirulina platensis (Kiran Raj , 2020) pour
parier a ces
La

riche

dysfonctionnements

spiruline  est une

physiologiques.

cyanobactérie en macro et en

micronutriments ; elle utilisée

traditionnellement

est
comme  complément
alimentaire depuis de centaines d’années par
certaines populations dans le monde (Fox RD.,
1986). Au Cameroun Ama Moor V et al (2016,
2017, 2021) et Ngo Matip M.E. et al (2015) ont
fait une étude approfondie de la spiruline
cultivée 2 Nomayos , proche banlieue de
Yaoundé . Nous nous proposons de relever a
partir de leurs travaux de recherche les
éléments en faveur des effets antioxydants, anti
inflammatoires et immuno- modulateurs de
cette spiruline afin de justifier son utilisation

comme alicament en cas d’infection au

COVID-19.
Matériels et Méthodes.

Culture de la S. platensis. Nomayos est situé
2 12 km de Yaoundé dans une zone chaude et
humide favorable a la culture de S. platensis. Le
matériel ~ végétal est constitué  d’une
cyanobactérie filamenteuse de souche Paracas,
de la famille des Oscillatoriacea du régne a la fois

végétal, animal et bactérien. Les bassins de

522

culture (Figurel) sont riches en bicarbonate de
sodium, en carbonate de sodium en sels
minéraux et ne contiennent pas de métaux
lourds.

Etude de la toxicité. Les toxicités aigues et
sub chroniques ont été étudiées chez des rats
de souche wistar selon la Ligne Directive 420
de I'OCDE (OCDE, 2008) et la Ligne
Directive 407 (42 OCDE, 2008)
respectivement. Les dosages des marqueurs de
toxicités hépatiques (Albumine,
Transaminases, Bilirubines) et rénales (Urée et

jours

Créatinine) sont faits par méthodes cinétiques
usuelles (Transaminases, Urée) colorimétriques
(Albumine et Bilirubines) et la méthode de
Jaffé (Créatinine).

Composition chimique. Les taux des
polyphénols sont obtenus par la méthode de
Singleton et Rossi (1965) et ceux des

flavonoides totaux par une technique décrite
par Ribéreau-Gayon (1972) et modifiée par
Nestrine ¢f al. (2019).

Propriétés anti oxydantes. La méthode du
Ferric Reducing Antioxidant Power (FRAP)
décrite par Benzie et Strain en 1996 est utilisée
pour évaluer Dactivité antioxydante de la
spiruline. Les activités de la superoxyde
dismutase (Misra et Fridovich 1972), de la
catalase (Sinha 1972), des peroxydases (Wever
et al. 1980) et le dosage du malondialdéhyde
(MDA) décrit par Wilbur et al (1949) sont des
techniques bien référenciées. La technique de
Ellman (1959) est utilisée pour quantifier le
glutathion réduit et celle de Galli (2005) pour
déterminer les taux totaux du peroxyde
plasmatique

Propriétés anti inflammatoire. Les dosages
de I'interleukine 6 et 8 et celui du TNF alpha
sont réalisés chez les immunodéprimés par la
méthode ELISA (Enzyme Linked Immuno-
Sorbent Assay)

immunomodulatrices.
L’ immunophénotypage des lymphocytes T des
immunodéprimés par Cytométrie de Flux avec
le systetme FACS Count Becton Dickinson a
permis d’énumérer les sous populations des
lymphocytes T (CD4+, CD8+, CD3+) . La
charge virale est déterminée par Polymérase
Chain Reaction (PCR)

Propriétés
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Résultats
Etude de la toxicité

L’administration d’une dose unique de 5000
mg/kg de poids corporel chez les rats n’a
entrainé ni dermatose, ni diarrhée, ni des cas de
déces. La DLsp situe la dose létale a plus de
5000 mg/Kg de poids corporel. La toxicité
chronique par administration des
croissantes de spiruline n’a pas modifié les taux

doses

des parametres biochimiques, marqueurs de la
toxicité hépatique et rénale. (Tableau I et I1.)

Composition chimique et activité anti
oxydante.

En dehors des macromolécules habituelles
telles que les glucides, les lipides, les protéines,
les microéléments et les fibres, cette spiruline
contient également des polyphénols, des
flavanols, des flavonoides, de la phycocyanine
et des  caroténoides (Tableaux III ab,c).
L’estimation de la capacité antioxydante par la
méthode du Ferric Reducing Antioxydant
Power (FRAP) a donné une valeur appréciable
de 7,5 + 0,33 mg eq. Vit C/g ES.

Spirulina platensis Moyenne + écart type)

La plupart des microéléments mentionnés dans
le tableau III a sont des Co facteurs des
peroxydases, de la catalase et du superoxyde
dismutase, stress

enzymes matrqueurs du

oxydatif qui détruisent les radicaux libres

par

d’exposition  de

oxygénés. Leurs activités refletent

conséquent le  degré
Porganisme aux radicaux libres.Le taux du
marqueur de la peroxydation des lipides
(MDA) diminue significativement avec la

consommation de la spiruline. (Tableau IV)

inflammatoires et
immunomodulatrices

Actions anti

Les cytokines pro inflammatoire IL.-6 et IL-8,
varient de maniére significative aprés 6 mois de
consommation de la spiruline. Il en est de
méme de la diminution des taux de du TNF
alpha. (Tableau VI). Une consommation de la
spiruline pendant 12 mois par les sujets VIH
positifs CD4
augmentent et ceux de la charge virale

montre que les taux de
diminuent significativement comparativement
aux sujets témoins non supplémentés en

spiruline (Figure 2 et 3).

Tableau I: Marqueurs hépatiques de toxicité sub -chronique chez les rats aprés 28 jours d’administration de
q patq q p ]

DOSES Alb ASAT ALAT Bili T Bili D
mg/kg pc (g/) (U1/)) (U1/)) (mg/1) mg/1
Contrdle 34,75%1,29 295,93+32 85 64,1117,.23 1,23+0,48 0,43+0,31
250 35,65+1,41 324,05%£78,35 71,71+20,47 1,3410,36 0,39+0,19
Femelles
500 33,98+2,63 288,70%+58,60 68,541+23,08 0,95%0,22 0,32+0,14
1000 35,01%+0,75 379,431£126,9 77,17£19,96 1,48%0,26 0,55+0,07
Contrdle 3423+0,94a2  34475%136,46  91,58%£37,29  1,07%0,20 0,42+0,19
250 36,31+0,82ap 337 78+12544  80,32+t18,59  1,26%0,38 0,52+0,42
Mailes
500 31,07+2,42¢ 291,90+22,72  112,39+33.07 1,14+ 0,41 0,51+ 0,19
1000 34, 58+0,622 357,86x£75,02 102,29+ 16,56 1,25% 0,26 0,46 0,15

Sur la méme colonne, les valenrs assignées de la méme lettre oun sans lettre ne sont pas statistiquement différentes ponr p<0,05 Pe=
poids corporely AST = Aspartate Amino Transferase; ALT = Alanine Amino Transferase; Bili T = bilirubine totale; Bili D =

bilirubine directe; Alb = albumine
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Tableau II: Marqueurs rénaux de toxicité sub-chronique chez les rats apres 28 jours d’administration de Spirulina

Platensis Moyenne + écart type)

DOSES (mg/kg pc) Urée (g/1) Creatinine (mg/I)
Contrdle 0,5910,06 9,94+1,33
Femelles 250 0,53%0,05 9,04£0,57
500 0,621+0,12 8,6511,59
1000 0,53%0,10 9,96+1,08
Contrdle 0,621+0,24 8,97£1,75
Miles 250 0,56%0,21 9,30£0,76
500 0,62+ 0,14 9,24%0,67
1000 0,6140,07 9,02+0,33

Tableau IIIa : Composition chimique (Moyenne + écart type)

macro- Poids sec Lipides Proteines Fibres Sucres Energie
nutriments

(%) 92,7640,26 30,124+1,19 37,5540,07  31,32+7,95  24,39+0,99 518,84 kcal
micro- Fer Manganése Cuivre Zinc Selenium Cendres
nutriments 256,56+ 0,01 23,3840,00 28,95+0,00  25,01+0,01  1,2440,01 07,9340,20
(mg /Kg)
Autres (%) Phycocyanine Caroténoides

(16,15) (3,80)

Tableau III b: Composés phénoliques de Spirulina platensis (Moyenne + écart type)

Métabolites Concentration mg Eq. QE / g ES.)
Polyphénols totaux 56,4 + 6,47
Flavonols totaux 13,2 + 0,6
Flavonoides totaux 21,2+ 1,18

mg Eq. QE / g Ext : mg de Quercétine par gramme d’extrait.

Tableau III c: Profil des polyphénols de Spirulina platensis (HPLC)

Polyphenols Concentration [mg/1]
Acide gallique 422,87
Acide 3,4-OH benzoique 41,92
Tyrosol 40,91
OH-TYyrosol 70,15
Catechine 66,84
Acide O-coumarique 140,87
Acide caféique 518,63
Acide P-coumarique 201,68

1,66

Apigenine

Capacité antioxydante (Méthode du Ferric Reducing Antioxydant Power FRAP) : 7,5+0,33 mg eq. Vit C/g ES.)
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Tableau IV : Profil des marqueurs du stress oxydatif chez les patients avant(T0) et apres 6 mois (T'1) de
supplémentation en spiruline (Médiane et intervalle interquartile)

Variables Avec Spiruline Sans Spiruline
(n=31) (n=31)
TO T1 P value TO T1 P value
MDA (uM) 2,12 1,15 0,001 1,67 2,56 0,004
[1.6;3.01] [0,9; 1,41] (0,00 ; 2,50] [0,00 ; 4,1]
Catalase 17,9 32,6 <0,001 16,4 24.6 0,003
(uM/mn) [13,7;21,5] [22,1; 53,7] (0,00 ; 22,9] [0,00; 54,2]
PT (uM) 17,5 35 <0,001  41,25[0,00; 32,5 0,01
[15;26,25]  [28,75; 42,5] 50] [0,00; 41,25]
SOD 2,37 1,2 <0,001 1,29 0,82 0,001
(UI/mL) [0,9; 5,75] [1.,13; 1,30] [0,00; 5,64] [0,00; 1,13]
GPx 0,82 1,07 <0,001 0,01 0,72 >0,05
(UI/mL) [0,72; 0,97] [0,95; 1,17] [0,0; 1,04] [0,00; 0,93]
GR (uM) 11,8 13,9 >0,05 9,9 10,2 >0,05
[8,8; 14,7] [11,2; 14,8] [0,00; 14,3] [0,00; 13,7]

GPx: Glutathione peroxidase; MDA: Malondialdehyde; GR: Glutathione réduit; SOD: Superoxide dismutase; PT : Péroxydes totanx

Tableau V: Marqueurs inflammatoires chez les patients avant(T0) et 6 mois (T'1)apres la supplémentation. (Médiane et

intervalle interquartile)

Variables Avec Spiruline Sans Spiruline
(n=31) (n=31)

TO T1 P value TO T1 P value
Interleukine 6 1,56 2,18 >0,05 2,5 2,18 0,01
(pg/mL) [0,78 ; 2,60] [1,56 ; 2,18] (2,19 ; 3,13] 1,56 ; 2,65]
Interleukine 8 23,44 12,5 <0,001 21,88 15,62 0,001
(pg/mL) (20,31 ; 28,13] (10,93 ; 15,02] [20,31 ; 28,13] (10,93 ; 21,87]
TNF alpha 46,24 37,5 0,04 57,52 45 <0,001
(pg/mL) (28,72 ; 69.50] [31,25; 48,75] [42,52; 78,76] [31,25; 52,50]
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Figure 1: Bassin de production de Spirulina platensis de Nomayos , Cameroun.
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Figure 2 : Variation des taux de CD4 chez les sujets VIH positifs supplémentés et non
supplémentés en spiruline.
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Figure 3 : Variation des taux de la charge virale chez les sujets VIH positifs supplémentés et
non supplémentés en spiruline.
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Discussion

La premiere étape dans la valorisation des
plantes médicinales ou des alicaments consiste
a étudier leur toxicité. Cette étape avait été prise
en compte dans les travaux de Ama Moor et al
(2017) qui a procédé a une étude de la toxicité
aiglie et sub chronique de la spiruline chez les
rats. Aucun cas de déces ni de modification des
concentrations des marqueurs de la toxicité
hépatique tels que I'albumine, les bilirubines et
les transaminases ; il en est de méme des ceux
de la toxicité rénale qui sont la créatinine et
Purée. La dose léthale du principal composant
de la spiruline qui est la phycocyanine est
estimé a plus de 5000mg/Kg de poids corporel.
Faut-il aussi signaler que les substances ayant
une DLso supérieur a 5¢/Kg de poids corporel
sont considérées non toxiques. La spiruline de
Nomayos contient des macro et des micro-
nutriments. Les teneurs en glucides et en
lipides justifient son apport énergétique chiffé
a plus de 500 Kcal / 100 g de spiruline. Sa
richesse en protéines et en fibres alimentaires
est un atout pour parier 'insuffisance d’apport
protéique, améliorer le transit intestinal et la
digestion. La présence des sels minéraux Co -
facteurs de la catalase (Fe), de la superoxyde
dismutase (Cu, Mn, Zn), de la péroxydase (Fe,
Se)
reconnues comme des puissants antioxydants
endogenes. En effet on constate une
diminution significative (p= 0,001) de la
peroxydation des lipides avec une diminution

renforcerait laction de ces enzymes

des taux des MDA alors que sa concentration
augmente chez les sujets non supplémentés en
spiruline (tableau IV ; p = 0,004). La baisse de
Pactivité de la superoxyde dismutase témoigne
d’une diminution du taux du superoxyde dans
le  milien.  Cependant  laugmentation
significative des activités de la catalase et de la
glutathion  réductase chez les  sujets
supplémentés en spiruline sont en faveur d’une
destruction du peroxyde d’hydrogene généré
par le superoxyde. (Tableau 1V). En dehors du
role du fer comme Co facteur de la catalase, il
est un élément indispensable  dans
I’hématopoiese. La présence du zinc est d’une
grande utilité car une supplémentation en zinc
avait été envisagée dans des essais cliniques
pour réduire la sévérité et méme la mortalité

dues a la Covid-19. (Frontera JA et al 2020 ;
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Vidyasagar, C. et al 2021). La présence des
composés phénoliques, des caroténoides et
méme de la phycocyanine justifie I’ action
antioxydante de la spiruline matérialisée par
une capacité antioxydante de 7,5 + 0,33
MeqVit C/g ES. Les travaux de Gonzalez et al
en 2010 ont montré que les polyphénols
modulent de signalisation de

corrélée

les voies

Pinflammation négativement aux
marqueurs de 'inflammation tels que la CRP et
notamment 1L-6. La phycocyanine serait un
puissant antiinflaimmatoire puisqu’il inhibe la
cyclooxygénase 2 chez les souris (Reddy CM. et
al 2000). Des expériences menées chez les
hamsters ont montré qu’elle inhibe aussi
linduction de lexpression de la NADPH
oxydase , enzyme clé de lexplosion
respiratoire  qui  génére et aggrave
linflammation. (Riss ] et al 2017). Les
propriétés anti inflammatoires de la spiruline
devraient réduire la synthéese des cytokines pro
inflammatoire IL.-6 et IL-8 et méme de la TNF
alpha comme on l'observe dans le tableau V
chez les sujets supplémentés en spiruline et a
un moindre degré chez les sujets témoins. On
observe cependant une augmentation non
significative des taux de I'Il-6 chez les sujets
supplémentés ; ce fait ne serait pas anodin car
certaines études montrent que cette cytokine
joue un role important dans la différentiation
des lymphocytes T (Dienz ,O et al . 2009) ce
qui justifierait 'augmentation significative des
taux des CD4 que nous avons observé chez les
déprimés

sujets immuno-

pendant 12 mois en spiruline (Figure 2). Il avait

supplémentés

été aussi démontré quen cas de dommages
tissulaires et de linflimmation dus a une
infection il y a une induction de la synthése de
I'Il-6 qui stimule les réactions immunitaires de
la phase aigiie notamment la production des
anticorps. (Toshio T et al 2014) En d’autres
termes son action sur les lymphocytes T et B
favoriserait un regain d’immuno- compétence
de lorganisme, ce qui justifierait en partie la
diminution significative de la charge virale
observée  chez les  immunodéprimés
supplémentés en spiruline. (Figure 3)

Conclusion.

Spirulina  platensis  cultivée a Nomayos au
Cameroun n’est pas toxique. Elle contient des
macro et des micro nutriments, des composés
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phénoliques , des caroténoides et de la

phycocyanine

qui lui  concedent  des

propriétés anti oxydantes, antiinflammatoires

et immuno- modulateut.

Elle pourrait pour

ainsi dire étre un alicament potentiel pour les

sujets a risque de développer les formes séveres
la COVID- 19.
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