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INTRODUCTIOKR

Les micro-organismes - levures, champignons, bactéries et alguas uni-
cellulaires - ont des propriétés intéressantes en tant que sources nouvelleas
de protéines (Dabbah, 1970; Lipinsky et Litchfield, 1970) qui pourraient
contribuer & résoudre les difficultés d'aporavisionnement en denrées alimen-

taires dont les pays en développement scuffrent tout varticuliérement.

On sait que, depuis des siécles, les algues font partie du régime alimen-
taire de 1'homme en Extréme-Orient, en Afrique centrsle (Venkartaram et coli.,
1977) et au Mexique (Farrar, 1966).

Aprés la premiére guerre mondiale, des chercheurs de divers pays s= sont
intéressés i la culture d'algues vertes eucaryﬁtiques du genre Chlorella et
Scenecesmus qui sont capables de se développer dans des milieux de culture
simples (Burlew, 1953; Richard et coll., 1561; Powell et coll., 1961).

Les études faites sur des algues vertes microscopiques et sur des protéines
qui se développent & partir des plus divers substrats ont permis, dans certains
cas, de déterminer leurs possibilités d'adaptation a l'alimentution humaine
d'aprés les caractéristiques de leur teneur en protéines, leur bonne digestibi-

1ité et leur innocuité (Mendoza et coll., 1971).

En 1967, des cadres at techniciens de la société@ mexicaine Sosa Texcoco
ont redécouvert qu'une certaine variété d'algue se développait & 1'état
naturel dans les eaux minérales et alcalines d'un las au bord duquel cetie
société aveit des installations pour 1a production de soude caust<iue et de
carbonate de sodium. Par la suite, cette algue a &té identifiée; il s'agissait
de Spirulina, algu~ bleue appartenart au groupe des cyanophycées
(Santillan, 1979).

Depuis lors, trois installations pilotes ont été corstruites successivement,
avec les dermiers perfectionnements de la techzique, =n vue é&'intensifier le
culture de cette algue selon une méthode qui eavait été mise au point par
1'Institut frangais du pétrole {Bourges et coll., 1971). Actuellement, ces
installations produisent an moyennc 25 tonnes/hectare par an de biomasse séche,

ce qui -aprésente 15 t/ha/an de protéines.

Certaines descriptions rencontrées dans des traités d'histoire du Mexique
montrent que la spirulire se consommait déjd & 1l'@poque de l'empire aztéque;
elle se présentait sous forme d'une sorte de fromage que les aborigénes
dénommaient "tecuitatl”, mot nahuatl signifiant "excrément de la pierre"
(Farrar, 1966; Durand-Chastell et David, 1977).




Cette aigue qui s'est consommée au Mexique jusqu'il y a gueique
quarante ans continue q‘&tre cuitiveée et utiiisée comme aliment, sous une
forme rudimentaire, par les autochtones d'Afrique centrale qui la récoltent
dans le lac Tchad dont les eaux, comme celles du lac de Texcoco, présentent des
conditions de salinité, de pH, de lumiére, de température, etc., cropices i son
développement (Clément 2t Durand-Chastell, 1970).

Spirulina redécouverte, la société mexicaine Sosa Texcoco se mit &
1'étudier en collaboration avec 1'Institut national mexicain de la nutritiom.
Par la suite, 1'Organisation des Nations Unies pour le déveloprement industriel
s'est vivement intéressée i ce projet et a apvorté son aide & certaines études
importantes entreprises nar divers établissements nationaux et étranrers. Par
voie de conséquence, le Conseil national des sciences et de la technologie =t
1'Institut national le la nutrition organisérent des réunions scientifiques
4 Paris et & Mexico, suxquelles participirent des experts de la question des
protéines unicellulaires (Santillan, 1979).

Ces divers travaux ont permis d'oovtenir des remseignements fort intéressants
sur la culture, le traitement, les qualités nutritives, la ccmpositica -chimique
et les caractéristiques biologiques de cette algue; cette information a mené
a4 la création, par Sosa Texcoco, de l'usine pilote maintenant en exploitation,

et a montré la nécessité de ponsser les recherches plus avent.

La spiruline . une vitesse de croissance supérieure i celle des vlantes de
1l'agriculture et trés voisine de celle des micro-organismes unicellulaires.
Cela est d@ 4 ce que Spirulina posséde un rendement d'ahsorption de 1'énergie
solaire qui se situe entre 3 et 4,5 % (Durand-Chastell, 1975).

L'algue séche en poudre s'obtient actuellement par préconcent.ation,
filtrage pe~ le vide, fluidisation, pasteurisa“ion, homogénéisaition et
séchage (Santillan, 197h4).

Quant & l'aspect nutritionnel, la spiruline est une bonne source de
protéines, cs. elle en a une forte teneur (65 %) et la composition en acides
aminés est satisfaisante (Mendoza et coll., 1971). La teneur en acides aminés
soufrés est relativement pauvre, maic le mé&tabolisme est normel (Vermorel
et coll., 1973).

Le PER a une valeur de 2,61 # 0,15 et le NPU est de 56,6 + 4,3, alors qu'ils
sont Je 2,97 et de 61,5, resprectivement, pour la caséine normalisée (Bourges
et coll., 1971).




La digestibilité de la spirulise 23t = peu foible chez le rat | selon
Vermorel et coll. (1975), mais on peut l'améliorer par addition de protéines
intactes (Kim, 1978). En revanche, les parois cellulaires de la spiruline
ne sont pas aussi rigides que celles d'autres algues (Cronshaw et coll., 1958;

Northcote et coll., 1958).

On a constaté que l'algue contient de 6 & 7 % de lipides totaux, dont
83 % d'acides gras (Hudson et Karis, 1974). Les hydrates de carbone comptent
pour 13 4 17 & et leur valeur &énergétique est faible.

Quelque dix vitamines ont ét& identifiées et l'on a trouvé des quantités
appréciables de calcium, de phosphore, de potassium et autres oligo-éléments
jouant un rdle important dans la nutrition (TNO, 1970).

On a procédé 3 des analyses toxicologiques afin de doser certains €léments
conformément aux recommandations que certains organismes comme le PAG (197ha)
ont formulée: en ce qui concerne les protéines nor classiques en vue de

garantir leur imnocuité pour le consommateur.

La teneur de l'algue en acides nucléiques est de 4,2 4 L,5 %. Or, le
PAG (1975) provose 2 grammes d'acide nucléique par Jour comme spport maximal,
par les protéines unicellulaires, au régime alimentaire de 1'adulte. Ainsi, on
a pu fixer d& 46 grammes la quantité maximale de spiruline que l'adulte peut

consommer quotidiennement (Bourges et coll., 1971).

Par ailleurs, Tulliez et coll. (1975) ont constaté jue les spirulines
contenaient de 0,1 4 0,3 % d'hydrocarbures, représentés principalement per le
n-heptadécane (65 %).

On a procédé & des dosages de 3,4 benzopyréne dans des spirulines séché.s
en cylindre ou par atomisation, qui ont donné respectivement 2,6 et 3,8 ppb.,
concentrations relativement faibles comparées & celles que l'on rexzconire dans
certains aliments (Bories et Tulliez, 1975). D’autres auteurs signalent des

concentrations encore plus faibles (Dainipponik et Chemicals, 1977).

Quant aux métaux et éléments non métalliques, des &ctantillons de
différentes époques ont été analysés pour en déterminer la présence. Boudene et
coll. ont essentiellement trouvé une contamination par l'arsenic atteignant
8,5 ppm, tandis que d'autres travaux signalent des valeurs de 0,7, 0,9, 1,1 et
2,4 (Japan Food Research Laboratories, 1977; TNO, 1976; LANFI, 1976). Le
cadmium est présent & des concentrations de 0,C5 4 0,1 ppm; le mercure, de

0,01 & O,n; le sélénium, de O,l; 1le cyanure, de 0,2 & 1,4. Des analyses ont




galement porté sur les résidus de pesticides; elles n'ont révélé que des
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traces de 1, 2, 3, 4, 5, 6 hexachlorocyclohexane sous ses formes o, 3-, Y’ et J
(Japan Food Research Laboratories, 1975).

On a également procédé a des dosages des produits organo-chlorés et
organo-phosphorés qui n'ont révélé que des traces de DDT et de ses métabolites
(p.G.S.V., 1978).

Les analyses microbiologiques ont révélé qu'il y avait dans la culture une
flore banale composée de bactéries et de protozoaires halophytes vivaat
librement; on a détecté des microbes libres du groupe des B. Coli. En revanche,
"onn'a pas trouvé d'organismes pathogénes tels Salmonella, Shigella et E. Coli
(David et coll., 1970). Cette absence est compréhensible puisqu'il s'agit d'un
milieu de culture hypersalin & pH nettement alcalin qui n'est donc pas faborable
i 1l'invasion et & la prolifération d'organismes incapables de survivre dans un
milieu & pH élevé (Gonzalez et coll., 1976; Contreras et coll., 1979).
L'installation Gu matériel de pasteurisation intervenant dans les dernisres
phases de la production présente des avantages certains en ce qui concerae le
produit final. Par ailleurs, quelques auteurs ont pu montrer que diverses
substances extreitas des spirulines avaient des propriétés antibactériennes
! Jacquet, 1976).

Spirulina a &té ttilisée avec de bons résultats comme source de protéines
dans l'alimentation des porcs (février, 1976; Robles et coll., 1975), des
poules (Bezares et coll., 1976; Blum et Calet, 1976) et des poulets (Blum et
Calet, 1975). De méme, des rats alimentés pendant 100 jours avec de la
spiruline ont montré une bonne tolérance et l'on n'a observé aucune anomalie de
croissance, de consommation de l'aliment, d'espect physique et de comportement,
pi aucune altération histopathologique du foie, des poumons, des reins et autres

organes examinés (Bourges e% 20ll., 19T1).

Til) et Willems (1971), aprés avoir ajoutd 10 % de spiruline pendant
90 Jours aux aliments donnés i des rats n'ont pas, eux non plus, consta*té de
modification des paramétres meutionnés ni de changemeunt dans les résultats de
1'examen hématologique, de 1l'analyse bischimique du séruz, de 1l'analyse des

urines et de 1'‘examen histopathologique de 22 organes.

Tulliez et coll. (1975), aprés avoir alimenté des ratc avec 25 % de
spiruline contenant 280 ppm d'heptadécane, ont constaté que celui-ci s'accu-
mulait principalement dans le tissu adipeux. D'autre part, une alimentation




contenant 52 pp@m du méme hydrccarburc ot donnfe & des pores a 4ta faiblement
retenue et plutdt excrétie dans le lait. Dans tous ces cas, aucune toxicité

aigué ou chronique re s'est manifestée.

Boudene et coll. {1976) ont alimerté des rats dans des conditions semblabies
pendant 18 mois et ont noté une certaine accumulation d'arsenic sans toutefois
déceler aucun signe de toxicité€ d'aprés la variation de poids, la ccnsommation

de 1'aliment, la mortalité& ou l'histcpethologie de 18 organes examiunés.

En ce qui concerne l'homm.. une &tude faite sur des sujets en &tat de
dénutrition a montré qu'une proportion ae 15, 30 et 50 % de spiruline dans la
ration de protéines ne modifie pas le bilan nutritionnel de l'azote, du sodium
et du potassium. La concentration d‘acide urique dans l'urine n'a pas changé,
mais elle s légérement augmenté dans le sérum (9 mg/1000) (Sautier et
Trémoliéres, 1976).

Dans le cadre de ces travaux, et pour compléter le dossier toxicologique de
1l'algue, on a procédé d une série d'essais & court et d long terme sur des
animaux de laboratoire, dont les résultats sont rapportés dans le présent
document..

-~

Ces essais visasient & étudier la toxicité subaigué, la toxicité chronigue
avec épreuves fonctionnelles, la reproduction et la lactation sur plusieurs

géndrations, la mutagenése et la tératogenése.

Pour 1l'étude de toxicité subaigué, on a utilisé, outre la concentration de
10 % de Till et Willems (1971), des concentrations de 20 et 30 %, afin de
déterminer si des doses supérieures impliquaient é&ventuellement une toxicité sans

déséquilibre nutritionnel.

L'étude de toxizité chronique avec épreuves fonctionnelles vise & observer
1'effet & long te.me de la consommation de spiruline sur l'état hématologique,
les fcnetions rénales, la biochimie du séim, le poids et 1'histologie de

quelques organes.

Pour déterminer les effets de la consommation d'algue par des générations
successives, on a &tudié plusieurs générations de rats pendant une période de
deux ens environ en terminant par une étude classique de toxicité subaigué sur

la Cerniére génération.

Enfin, on a recherché une mutagénicité eventuelle chez le rat et la souris,

ainsi qu'une tératogénicité@ chez ces mémes espéces et chez le hamster.
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La présente introduction donne guelques résultats de dosages de métaux.
substances non métalliques et pesticides dans la spiruline, qui ont &té faits
dans le méme temps que les études sur les animaux. et l'on ne revierdra donc

pas sur ce point par la suite.




Des rates Wistar sevrées ont été soumises pendant trois mois i un régime
alimentaire contenant 10, 20 et 30 % de soviruline. On a observé le compor-
tement et l'aspect, et pris note de 1l'augmentation de poids et de la consom-
mation alimentaire. OCn a fait en outre des analyses du sang et de l'urine.

Les animaux ont ensuite été sacrifiés »t l'on a analysé le sérum tour doser

la transaminase glutamino-oxalacétique, la transaminase glutamino-pyruvigue et
la phosphatase alcaline. Les organes ont fait l'objet d'un examen macroscopique,
puis d'une étude histopathologique. Aucune altération attribusble 3 la

consommation de Spirulina n'a été observée.




EXPERIMENTATION

Matidre

La spiruline euwploy&e pour cette &tude a &té fournmie par le scciété
Sosa Texcoco; elle a été prélevée sur un lot courant de vproduction.
Animaux

On a utilisé des rats Wistar mdles et femelles savrés, dont la souche

a été offerte par 1'Institut Miles de thérapeutique expérimentale.

Régimes alimentaires

La spiruline a été incorporée dans l'alimentation expérimentale & raison
de 10, 20 et 30 %, au détriment de la farine de soja. On a également appliqué
des régimes témoins, l'un étant l'aliment ordinaire utilisé au laboratoire, et

1l'autre un aliment 3 base de soja (voir le tableau ci-aprés). Ces régimes

alimentaires ont été appliqués dans toutes les expériences.

Plan et conduite des expériences

Chacun des cing régimes a &té administré i des lots d'animaux composés de
10 mdles et de 10 femelles. Les animaux ont &té répartis par cing dans des
cages situées dans un local maintenu & 220_1 1°C avec alternance lumidre-
obscurité par période: de 12 heures. Les aliments et l'eau &taient dispensés

a4 volonté.

Régime alimentaire avec spiruline utilisé
vour les expaédriences

Ingrédients Proportion en %
Algue Spirulina - 10,0 20,0 30,0
Farine de poisson 8,0 8,0 8,0 8,0
Farine de soja Ly kL 29,6 14,0 -
Semoule de bléd 32,5 35,8 37,8 39,1
Semoule de mals jaune 11,2 11,9 12,7 13,2
Farine de luzerme - 2,0 5,0 6,6
Huile de mais 1,6 1,6 1,6 1,6
Vitamines et mindraux 0,7 0,7 0,7 0,7
Lysine 0,6 0,k 0,2 -
Méthionine - - - 0,1
Phosphate monosodique - - - 0,7




L'augmentation de poids a &t& notée chaque semaine; de méme la
consommetion d'aliment pendant les quatre premiéres semaines et les onziéme et

douziéme semaines.

La douziéme semaine, des prises de sang ont &té faites par ponction
oculaire en vue d'une analyse hématclogique tendsut 3 déterminer la concen-
tration d'hémoglotine, l'hématocrite et le nombre 4'érythrocytes, . de faire
une numération totale et une formule leucocytaires. A la fin de la
treiziéme semaine, cn e recueilli l'urine dens des cages métaboliques en vue
de son analyse : aspect, pH, glucose, protéines, hématies, cétones et examen

microscopique des sédiments.

Les animaux ont ensuite été sacrifiés par décapitation e: l'cn a procédé
d 1'analyse du sérum pour dcser la transaminase glutamino-oxalacétique, la
transsminase glutamino-pyruvique, la phosphatase alcaline et les protéines
totales. Les organes ont ét& examinés macrcscopiquement et 1l'on a pesé le
coeur, le cerveau, les reins, le foie, la rate, 1es testicules, les cvaires,
les vésicules séhinales, le thymus, la thyroide et ses accessoires, les
surrénales et. 1'hypophyse.

Ces organes ont &té soumis & un examen histopathologique, ainsi que le
pancréss, la trachée, les glandes salivaires, les glandes mammaires, les
glandes lac.ymales, l'utérus, la prostate, l'épididyme, le tube digestif, la
vessie, le muscle strié, la moelle &piniére, le nerf femoral, le sternum,

l'aorte et la peau.

Les résultats ont été soumis 4 un traitement statistique pour &tablir
s . - . - -~ - *
la différence significative par l'épreuve de t ou de Wilcoxem : P¢0,05;
*n e
P¢0,01; 70,001, selon le cas.
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RESULTATS

Zr2l des animaux

On n'a noté aucune différence d'état général et de comportement entre les

+émoins et les animaux traités

Dans tous les cas, les matidres fécales des animaux traités étaient Je

couleur sombre, mais sans aucune autre alt&ration de forme ou d'aspect.

Au cours de l'expérience, un animal témoirn est mort.

Avgmentation de poids

Bien que le poids corporel des animaux traités ait &té légérement
inférieur, on n'a noté aucune différence significative entre eux et les témoins

soumis au régime so,a, qu'il s'agisse des mdles ou des femelles (tableau 1).

Consommation 3d'aliment et rendement

On constate sur le tableau 2 que les animaux des groupes alimentés avec
de la spiruline ont absorbé un peu moins d'aliment que les témoins, mais la
dic°férence n'était pas significative. C'est elle qui s'est traduite par la

légére différence d'augmentation de poids.
Le rendement pondéral, calculé pour les quatre premiéres semaines, était
également semblable en ce gqui concerne les miles et les femelles, respectivement.
Tableau 1

Augmentation de poids des rats alimentés avec de la
spiruline pendant 13 semaines

Poids (g) de 1'animal 3 1la semaine indiguée

Régime
0 2 L 6 8 10 12 13
MALES
Témo%n ordinaire 58 124 164 253 288 323 339 352
Te§01n.soja ; 59 124 193 251 285 319 33k 346
Spiruline 10 % 57 122 192 288 282 317 331 3L
Spiruline 20 p 5 122 190 246 281 317 331 340
Spiruline 30 % 57T 121 188 2Lk 280 316 © 330 340
FEMELLES

Tgmo@n ordinaire 56 105 140 166 182 197 205 211
?egoln_soja 56 104 138 16k 175 194 201 206
op%rul%ne 10 g 55 104 138 163 178 193 199 20k
Spiruline 20 % 57 102 135 162 175 190 198 203

Spiruline 30 % 56 100 135 162 176 192 199 202




Tableau 2

Consommation et rendement de l'aliment chez les rats
alimentés avec de la spiruline vendant 13 se¢maines

Conscmmation d'aliment (g/rat/jour) x
Régime vendant la semaine indiquee Rerdement
1 2 3 L 11 12 Semaizes i-%
MALES
™émoin ordinaire 8,8 11,8 1k,9 16,2 16,3 17,2 0,37
Témoin soja 8,8 11,7 14,6 15,9 16,6 16,9 0,37
Spiruline 10 % 8,7 11,7 14,5 15,6 16,3 16,5 0,38
Spiruline 20 % 8,2 11,0 14,1 15,2 15,9 16,0 0,39
Spiruline 30 ¥ 8,2 10,9 13,9 15,0 15,8 16,1 0,39
FEMELLES

Témoin ordinaire 8,0 10,8 11,5 12,0 12,t 12,6 0,28
Témoin soja 8,0 10,8 11,3 11,3 12,1 12,3 0,28
Spiruline 10 % 7,8 10,6 11,1 11,5 11,9 12,0 0,29
Spiruline 20 % 7,8 10,5 10,9 11i,% 11,6 11,8 0,27
Spiruline 30 % 7,6 10,5 10,6 11,0 11,k 11,6 0,28

g d'augmentation de poids/g d‘'aliment consommé.

Analyse hématologigue

Comme or. peut le voir sur le tableau 3, il n'y a pas de différence
statistique des valeurs obtenues pour les paramétres hématologiques entre le

groupe témoin et les groupes alimentés avec de la spiruline.

Analyse Au sérum

L'analyse terminale des spécimens de sérum visant & doser GOT, GPT, AP et
TSP n'a révilé aucune modification attribusble & la spiruline, comme le montre

le tableau L.

Analyse de l'urine

On constate sur le tableau 5 qu'aprés trois mois aucun das paramétres
analysés n'avait changé, tant chez les animaux témoins que chez le3 animaux

traités.




Poids des nrganes

L'autopsie r'a révélé aucure différence significative entre les poids

relatifs des organes, & 1l'excep*ion des vésicules séminales chez les animaux

alimentés avec 20 et 30 % de spiruline (tableau 6).

Examens macroscopiques et histopathologiques

L'examen macroscopique des organes n'a révélé avcune altération due & la
consrommation de spiruline.
d‘anomalies spécifiques, car on peut voir sur le tableau 7 que celles cue 1l'on

a nonstatées existent aussi bier chez les groupes alimentés avec de la spiru-

L'examen histopathologique n'a pas non plus révélé

line que chez les témoins alimentés avec du soja.

Valeurs des paramétres hématologigues chez les rats alirentés

Tableau 3

avec de la spiruline pendant 13 semaines

Hémo- Leucocytes
Régime globine Total
(g/100 ml) (106/m3) (105/mm3) Lymg. Eos. Mono.
MALES

Témoin ordinaire LT 13,9 82,3
Témoin soja 14,6 13,7 81,9
Spiruline 10 % 14,8 1k,L 81,5
Spiruline 20 % 13,9 14,1 82,2
Spiruline 30 &% 14,2 13,6 82,5

EMELLES
Témo.n ordinaire 14,6 7,0 13,8 8k,3
Témoin sojs 14,3 6,7 13,2 86,0
Spirvline .0 4 14,0 7,0 14,0 85,3
"0 % 1h,1 £,9 23,9 84,8
Spiruline 30 % 14,0 6,7 12,8 83,8




Tableau b

Analyse du sérum des rats alimentés avec de la spiruline
pendant 13 semsines

MALZS FEMELLES
Regime GOT  GPT AP TSP GOT  GPT AS TSP

(rFU} (RFU) (BLU) g/100 ml (RFU) (RFU) (BLU) g/100 m:

Témoin ordinaire 158 32,2 5,3 6,3 147 25,3 5,0 6,6
Témoin soja 162 29,4 6,1 6,2 158 30,2 3,9 6,9
Spiruline 10 % 165 31,7 5,4 6,5 3 27,4 5,2 7,2
Spiruline 20 % 171 28,2 5,9 6,k 168 31,1 3,6 6,7
Spiruline 30 % 159 33,6 5,8 6,0 18 28,6 5,1 7,1
GOT = transaminase glutamino-oxalacétique

GPT = transaminase glutamino-pyruvique

AS = phosphatase alcaline

TSP = pro*éines totales

RFU = unités Reitman-Frankel

BLU = unités Bessey-Lowry




Tableau S5

Analyse de l'urine des rats alimentés avec de la spiruline pendant 13 semaines

Analyse du sé&diment

Régime Aspect pH Glucose Protéines Hématies Cétones —_
Eryt. Leuc. Epith, Amorph. Crist. Bact.
MALES

Témoin ordinaire Jaune 6 - + - - - - + ++ + +
Témoin soja Jaune 6 - + - - - - + + + +
‘Spiruline 10 % Jaune 5 - + - - - - + ++ + +
Spiruline 20 % Jaune 6 - + - - - - + ++ + +
Spiruline 30 % Jaune 5 - + - - - - + + + +

FEMELTLES !

'-l

&

Témoin .cdinaire Jaune 5 + + - - - - + ++ - + \
Témoin soja Jaune 5 - + - - - - + ++ + +
‘Spiruline 10 ¥ Jaune 5 - + - - - - + ++ - +
-Spiruline 20 % Jaune 5 - + - - - - + ++ - +
‘Spiruline 30 % Jaune 5 - + - - - - + ++ + +




Tableau 6

Poids relatif des organes de rats alimentés avec de la spiruline pendant 13 semaines

Poids
Régime corpo- Coeur Cer-  Pou- Rein Foie Rate Teati- Ovaires Vésécules Thymus Thyro- Surré-  Hypo-
rel veau mon culesa séminales Ide nales phyune

MALES
Témoin ordinaire 352 oO,k11 0,52 0,36 0,76 3,52 0,171 0,82 - 0,314 0,100 0,0070 0,0187 0,0033
Témoin soja 346 o,420 0,48 0,38 0,79 3,41 0,182 0,90 - 0,323 0,105 0,0071 0,0203 0,00%47
Spiruline 10 % 344  o,k08 0,50 o,k 0,81 3,49 0,193 0,86 - 0,364, 0,096 0,0052 0,0186 0,0029
-Spiruline 20 % 3k0 o,407 0,49 o,k0 0,77 3,32 0,194 0,88 - 0,39k, 06,102 0,0067 0,0210 0,00L1
Spiruline 30 % 335 o0,k6 o,6 0,39 0,83 3,500,175 0,84 - 0,422 0,090 0,0072 0,0168 0,00%2
FEMELLES

Témoin ordinaire 211 0,423 0,80 0,51 0,72 3,37 0,194 - 0,025 - 0,129 0,0079 0,0223 0,00L2
Témoin soja 206 0,437 0,71 O,k2 0,83 3,20 0,171,, - 0,028 - 0,136 0©,0073 0,0251 0,00%3
Spiruline 10 % 20k  o,l12 0,81 0,45 0,77 3,27 0,260, - 0,031 - 0,128 0,0064 0,0218 0,008
Spiruline 20 % 203 o,k31 0,73 0,46 O,T4 3,13 0,207 - 0,030 - 0,129 0,0077 0,027Th 0,003%6
Spiruline 30 % 198 o,k20 0,71 0,43 0,81 3,33 0,183 - 0,032 - 0,140 0,0075 0,0226 0,0040




Tablesu 7

Résultats d'examens histovathologiques des rats alimentés
avec de la sviruline vendant 13 semaines

MALES FEMELLES
Zai »
Lesion Régime A B C D E A 3 C D E
Rats examinés 9 10 10 10 10 10 10 10 10 10
Reins
Infiltration lympaoplasmocytaire 1$1 2 1 o 1 1 o 1 1 09
périvasculaire localisée
Glomérules oedémateux O 0 1 0 0 O 0 0 ¢ o
Néparose lipoidique 1 0 o 1 0 0 o 0 o o
Dépdts minéraux dans le pelvis o 1 0 0 0o 1 1 o 0 O
Hydronéphrose unilatérale 1 2 1 2 2 1 0 1 1 o0
Foie
Infiltration de lymphocytes et o ¢ 0 1 0 0o o o 0 o
de leucocytes neutrophiles
Choléstase intrahépathique et 0O 0 0 0 ¢ O 1 o 0 o0
cytoplasmatique
Epaississ<ment de la membrane basale 0O ¢ 0 0 0 0 o o o 1
portale
Poumons
Infiltration lympnoplasmocytaire ¥ 3 3 L 2 3 5 3 3 L
localisée
Infiltration lccalisée et ¢ 0 1 0 o o ¢ o0 ¢ o
macrophages intra-alvéolaires
Congestion vasculaire 0O 0 0 0 o 0o 0o 1 1 0
Qedéme 0 0 1 0 G 0 2 0 0 0
Coeur
Myocardite localisée 0O 0 0o 1 0o o0 o0 o o 2
Veggie
Infiltration lymphoplasmocytaire o 0 o ¢ o0 1 1 o o0 1
Abondants leucocytes i1 ¢ 0 0 0 o0 0o 1 o o
polymorphonucléaires
Surrénales
Hyperplasie de la couche 1 0 0 0 ¢ O 0 o o 1
glomérulaire

. )
Régime A, témoin ordinaire; B, témoin soja; C, spiruline 10 %;
D, spiruline 20 %; E, spiruline 30 %.




CUNCLUDLUND

Les résultats montrent que la spiruline donnée i des rats peniant
trois mois 4 raison de 10, 20 et 30 % du régime alimentaire ne modifie pas les
paramétres étudiés. L'augmentation de poids des miles et des femelles slimentds
avec cette algue est légérement inférieure d celle des témoins, mais la

différence n'est pas significative.

Cette différence correspond 4 une consommation également un peu moindre
dans le cas des animaux d'expérience, le rendement pondéral de l'aliment
demeurant par ailieurs analogue.

Les analyses du sang, du sérum et de 1l'urine donnent des résultats
semblables pour les cinq groupes.

Enfin, les rares différences significatives de poids des organes et les
résultats des coupes histologiques ne révélent aucun erfet nocif de la
spiruline.
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ETUTE UFZ LA TGXICITZ CERUD

IQU
DES RATS ALIMENTES AVEC CETTE

JZ LA SFIXRULINE CHEZ
ALGUE 3ZEZNDANT 21 MOIS

Pésumé

Des rats Wistar ont été alimentés pendant 21 mois avec 10, 20, et 20 % de
spiruline. Deux groupes témoirs ont regu une alimentation ordinaire et une
alimentation a4 base de soja, respectivement. L'augmentation de poids a é&té
semblable chez les animaux nourris avec de la spiruline et ceux nourris avec le
soja. On a égaleneﬁt constaté la similitude des résultats des analyses hématolo-
giques et des épreuves fonctionnelles, ainsi que de 1l'analyse biochimique du
sérum. Le poids relatif des organes et leur examen histopathologique n'ont pas
révélé de modifications présentant un intérét du point de vue pathologique, que
1'on considére les lésions des tissus ou l'incidence des tumeurs. On peut decnc
dire que la spiruline n'a pas d'effets toxiquss dans le domaine des paramétres

étudiés dans les conditions de l'expérierce.




Matiére

La spiruline de la sociét& Sosa Texcoco, obtenue de la meniére indiquée
précédemment, a &té utilisée pour cetie expérience.
Animaux

On a employé des rats Wistar méles et femelles fournis par 1'Institut

Miles de thérapeutique expérimentale.

Régimes alimentaires

Comme pour les autres expériences, la spiruline a &té intégrée au régire
alimentaire & raison de 10, 20 et 30 %, au détriment du soja. En outre,
deux régimes témoins ont &té administrés, l'un préparé & base de soja, et
1'autre constitué par un aliment commercial couramment utilisé au laboratoire.
Les quantités nécessaires étaient préparées toutes les trois ou quatré semaines

et conservées i la température ambiante du local.

Conduite de l'expérience

On a constitué cing groupes de 20 midles et 20 femelles pris au hasard,

auxquels on a administré respectivement les régimes indiqués.

Pendant toute la durée de l'expérience, les animaux sont restés dans des

locaux & conditions ambiantes contrdlées,

Les animaux ont été placés par cing dans des cages ayant un accés libre
aux aliments et & l'eau. Ils ont été pesés chaque mois. Aprés 48, 6L et
80 semaines, on a procédé & des analyses hématologiques portant sur 1'hémoglo-
bine, 1'hématocrite, les érythrocytes et comportant également une numération

totale et une formule leucocytaires.

Aux mémes intervalles, on a en outre procédé i des épreuves foncticnnelles
du rein, consistant & mesurer l'élimination du rouge de phénol, & déterminer la

densité de l'urine et & doser sa teneur en transaminase glutamino-pyruvique.

Les animaux survivants ont &té sacrifiés 4 la fin de la 8léme semaine.
Des prélévements de sang ont &té faits en vue de 1l'aralyse biochimique consistant
i doser le glucose, l'azote uréique (BUN), la transaminase glutaminoc-oxalacétique
(G0T), la transaminase glutamino-pyruvique (GPT), la phosphatase alcaline (AP) et

les protéines totales du sérum (TSP).




D'autre part, on a procédé & 1l'examen macroscopique et & la pesée des
orgsnes suivants : coeur, cerveau, poumons, reins, foie, rate, testicules,

ovaires, vésicules séminales, thyroide, surrénales et hypoohyse.

On a ensuite fait un examen histopathologique de ces organes et, en plus,
des suivants : pancréas, trachée, glandes salivaires, glandes mammaires, utérus,
prostate, épididyme, tube digestif, vessie, muscle strié, moélle épiniére, nerf
fémoral, aorte et peau.

Les résultats ont été soumis 4 un traitement statistique pour obternir la
différence significative par l'épreuve de t ou de Wilcoxon : *P(0,0S; **P(0,0l;
mP{D,OOl, selon le cas.




Angmentation de poids

Les poids corporels étaient presque identiques pour tous les groupes,
Jusqu'au quatriéme mois. A partir de ce moment-ld, les poids des témoins soja
ont commencé i dim nuer progressivement par rapport & ceux des témoins ordi-
naires; sau terme des 21 mois, la différence &tait de 5,3 % chez les midles et
de 7,6 % chez les femelles (tableau 1). On n'a constaté aucune différence chez
les deux sexes entre les animaux traités et les tdmoins soja, si ce a'est que

les animaux alimentés avec 30 % de spiruline avaient toujours un poids supérieur.

Analyse hématologique

Les paramétres hématologiques mesurés aprés 48 semaines ne sont pas
modifids par la consommation des différentes proportions de spiruline (tableau 2).
A la 6héme semaine, on constate une variation significative de 1'hématocrite
chez les animaux nourris avec 10 % de spiruline (tableau 3). Par ailleurs, on
peut noter sur le tableau 4 une différence significative de concentration
d'hémoglobine et de aumération érythrocytaire entre les mdles nourris avec

20 et 10 % respectivement de spiruline.

Eoreuves fonctiunnelles du rein

Le tableau S montre que l'ingestion de spiruiine n'a pas d'effet sur
1'8limination du rouge de phénol, sur la densité de l'urine ou sur sa teneur
en transaminase glutamino-oxalacétique. On ne constate qu'une diIfférence signi-
ficative de densité entre les témoins ordinaires femelles (P¢0,01) et les

témoins soja.




Tableau 1

Poids moyen final des rats survivants alimentés avec de
i la spiruline pendant 21 mois

Poids moyen final

Régime Nombre de rats
g survivants Poids Différence par raprort
(g) aux témcins soja (%)
MALES
Témoin ordinaire 13 653 +5,8
Témoin soja 12 617
Spiruline 10 % 12 613 - 0,6
Spiruline 20 % 1 611 - 1,0
Spiruline 30 % 12 631 + 2,3
FEMELLES
Témoin ordinaire 10 L12 + 7,6
Témoin soja 9 383
Spiruline 10 % 12 373 -2,6
Spiruline 20 % 11 376 - 1,8
Spiruline 30 % 12 391 + 2,1
Tableau 2

Valeurs des paramétres hématologiques chez les rats alimentés
avec de le spiruline pendant 48 semaines

Hémo- Hémato- Erythro- Leucocytes
Régime globine crite cgtes "
3 Total Formule
(g/100 m) (%) (10°/m°) (103/mm3) Lymp. Neut. Eos. Mono.
MALES o
Témoin ordinaire 14,5 Lg,2 T.T 13,7 81,2 15,8 2,8 0,2
Témoin soja 14,8 48,7 8,1 14,2 82,5 14,6 2,9 0,0
Spiruline ]:_O_; 15,1 ’*9,5 718 13,9 829u 1339 3$h Os3
Spiruline 20 % 1k,7 50,0 8,2 14,0 A2k 1L, 2,3 0,2
Spiruline 30 % 14,9 50,1 7,9 4,1 85,1 11,3 3,4 0,2
FEMELLES
Témoin ordinaire 15,0 L8,3 7,0 13,2 82,7 14,6 2,6 0,1
Témoin soja 14,6 47,8 7,4 13,5 83,1 13,7 2,9 0,3
Spiruline 10 y 1h,8 h8,2 7,2 12,8 Bh,l 12,h 3,3 0,2
Spiruline 20 % 14,6 hg,2 Ts5 12,7 83,1 13,2 3,5 0,2
Spiruline 30 % 14,7 48,6 7,3 13,4 86,2 10,7 3,0 0,1
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Tableav 3

Valeurs des paramétres hématoloriques chez 7os :a*s alimentés
avec de la sviruline pendant 64 semaines

Hémo- Hémato- Erythro- Leucocytes

Régime globine crite cytes

Y p %t 3 Total Formule
(g/1c0 m1)  (3) (10°/mm-) (103/mm3) Lymp. Neut. Eos. Moro.
MALES
Témoin ordinaire 14,8 k9,6 7,9 13,3 79,7 16,6 3,5 0,2
Témoin soja 14,6 59,8, 8,L 14,8 80,7 16,0 2,9 O0O,t
Spiruline 10 % 14,9 50,9 7,9 14,6 80,9 15,4 3,3 O,k
Spiruline 20 % 14,6 50,3 8,3 13,8 78,2 17,8 3,7 0,3
Spiruliae 30 % 1-,7 k9,7 8,1 14,5 79,9 17,2 2,3 G,1
PEMELLES
Témoin ordinaire 14,6 k7,5 7,3 13,2 78,8 17,5 3,4 0,3
Témoin soja 14,8 k7,2 7,8 14,0 80,9 15,3 3,0 0,3
Spiruline 10 % 14,8 18,8 7,6 13,9 82,3 1,7 2,6 0,4
Spiruline 20 % 14,5 L7,k 7,9 13,3 80,5 15,2 L,1 0,2
Spiruline 30 % 15,1 47,3 7,7 13,8 80,7 13,9 3,2 0,2
Tableau b
Valeurs des paramétres hématologigues chez les rats alirentés
avec de la spiruliine pendant 80 semaines
Hémo-  Sémato-  Erythro- Leucocytes
Régime globine crite cytes Total Formule

(g/100 m1) (%) (105/mm3) (103/mm3) Lymp. Neut. Eos. Mono.

MALES i
Témoin ordinaire 1k,6 49,7 8,0 16,5 78,5 18,8 3,0 0,2
Témoin soja 15,0 50,3 8,2, 15,2 76,5 19,6 3,5 O,k
Spiruline 10 % 14,8, 50,0 9,1 14,6 7h,b 21,3 L,2 0,1
Spiruline 20 % 14,2 18,8 8,3 16,3 79,4 18,6 1,9 0,1
Spiruline 30 % 14,7 50,2 8,k 1L,8 75,3 22,5 2,0 0,2
FEMELLES
Témoin ordinaire 15,3 47,6 7,0 13,1 78,5 18,6 2,6 0,3
Témoin soja 15,1 48,5 7,6 12,8 76,7 20,1 3,1 O,1
Spiruline 10 % 14,8 L1,2 7,3 13,4 77,3 20,5 2,0 0,2
Spiruline 20 % 14,9 47,0 7,5 11,7 78,4 19,7 1,7 0,2
Spiruline 20 % 14,7 L8, 7,2 12,5 78,8 19,4 1,7 0,1
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Le tableau 6 présente des résultats analogues pour tous les groupes, mais
on constate des différences significatives de densité d'urine dans le cas des
méles nourris avec 20 % de spiruline, et de la teneur en transaminase

glutaminc-oxalacétigue dans le cas des femelles témoins ordinaires.

On rote également une variation de ces mémec paramétres chez les femelles
alimentées pendant 80 semaines avec 1C et 20 % d'algue, et chez les femelles

témoins ordinaires, respectivement /tableau T).

Analyse du sérum

L'unalyse biochimique du sérum des prélévements faits & la SlLéme semaine
ne révéle pas de différences significatives entre les groupes alimentés avec
de la spiruline et les témoins soja (tableau 8). En revanche, on observe une
variation de l'azote uréique chez les miles témoins ordinaires, et de la

phosphatase alcaline chez lus femelles du méme groupe.

Poids des organes

Les poids relatifs des organes figurent au tableau 9. Chez les miles,
on trouve des différences significatives pour le coeur & 10 % de spiruline,
pour le poumon Z 20 % et pour le rein chez les animaux témoins ordinaires.
Chez les témoins ordinaires femelles. on trouve des différences de voids

relatif pour les surrénales.
Tableau 5

Résultats des épreuves fonctionnelles du rein chez les rats alimentés
avec de la spiruline pendaat 48 semaines

Elimination du

P » De:sité GOT
Régime rouge de phénol A
(% & 1'heure) de l'urine (RFU)
MALES
Témoin ordinaire 48,2 1,0513 10,1
Témoin soja 46,9 1,0636 9,6
Spiruline 10 % 50,5 1,05k9 10,L
Spiruline 20 % 47,6 1,065k 8,8
Spiruline 30 % 49,3 1,0627 9,5
FEMELLES
*%

Tamoin ordinaire 67,7 1,0783 10,k
Témoin sola 64,5 1,0600 10,7
Spiruline 10 % 68,1 1,06L2 9,8
Spiruline 20 % 66,8 1,0562 10,2
Spiruline 30 7% 64,2 1,0691 11,1
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Tablesu 6
REsultats des Spreuves fonocticmmelles du rein chez les rats alimentis
avec de la spiruline pendant 64 semaines
Eliminat.on du e o
P ” Densité GOT
Regime rouge de phénol s
(% 3 1'heurs) de 1'urine (RFU)
MALES
Témoin ordinaire 50,7 1,0661 11,k
Témoin soja L84 1,C546 11,6
Spiruline 10 % 50,3 1,0678,, 10,7
Spiruline 20 % LT,6 1,07s0 9,3
Spiruline 30 % 51,1 1,0523 10,1
FEMELLES
E 3
Témoin ordiraire 66,5 1,0543 8,1
Témoin soja 65,2 1,0561 10,2
Spiruline 10 % 67,8 1,0629 10,7
Spiruline 20 % 63,4 1,05L6 11,6
Spiruline 30 % 63,6 1,0692 9,3
Tableau 7

Résultats des épreuves fonctionnelles du r.in chez les rats alimentés

avec de la spiruline pendant 80 semaines

Elimination du Densité coT

Régime r?;gg g?hzgiz?l de 1'urine (RFU)
MALES
Témoin ordinaire 47,8 1,0622 12,6
Témoin soja 49,5 1,0689 10,3
Soiruline 10 % k9,5 1,054k 10,0
Spiruline 20 % 51,7 1,0560 11,2
Spiruline 30 % k7,3 1,0595 9,3
FEMELLES
L 2

Témoin ordinaire 59,8 1,06L6 1k,6
Témoin soje 6L, L 1,0630, 9,9
Spiruline 10 % 66,3 1,0722, 9,6
Spiruline 20 % 58,2 1,0754 10,1
Spiruline 30 % 63,7 1,0586 10,7




Tableau 8

Analyse du sérum des rats alimentés avec de la spiruline pendent 84 semaines

MALES FEFMELLESB
Regime Glucose BUN GOT GPT AP TSP Glucose BUN GOT GPT AP TSP
- (mg/100 ml) (mg/100 m1) (RFU) (RFU) (BLU) (g/100 ml) (mg/100 ml) (mg/100 ml) (RFU) (RFU) (BLU) (g/100 m1)

Témoin ordinaire T1 9,3* ikl 30,8 5,8 6,2 58 10,8 132 25,7 3,2' 6,8
Témoin soja 68 16,3 150 29,7 5,0 6,5 66 12,6 b1 27,3 5,1 6,0
Spiruline 10 % 72 14,8 1k7 25,5 3,8 5,9 g 11,5 1ks 24,6 L2 h,9
Spiruline 20 % 65 13,6 ks 28,3 4,5 6,4 65 12,2 148 28,0 3,2 L,6
Spiruline 30 ¥ 68 1h,1 153 31,6 3,6 6,7 67 10,7 12 26,4 b4 b1
‘BUN = Azote uréique
COT = Transaminase glutamino-oxalacétique
GPT = Tranaaminase glutamino-pyruvique
AP = Phosphatase alcaline
TSP = Protéines totales
"RFU = Unités Reitman-Frankel
BIU = Unités Bessey-Loxry




Examens macrosconigues et histopathologiques

La survie des animaux alimentés avec de la spiruline a été légeérement
supérieure 4 celle des animaux témoins soja; c'est pourquei le traitement de

Peto {197hk) n'a pas été appliqué aux résultats.

L'examen macroscopigue des organes n'a pas révélé d'altérations patholo-
giques attribuables & la spiruline; ces organes étaient ceux que 1l'on peut
attendre crez des esnimaux 8gés. Par ailleurs, l'examen histologique n'sa
pas fait apperaftre de différences entre les groupes en ce qui concerne les
lésions turorales ou ndn tumorales (tableaux 10 et 11). Toutes les tumeurs

étaient du genre de celles que l'on rencontre communément chez cette race de

rats.

Dens leurs travaux, Goudene et coll. (1976) en ont également rencontré dans

les glandes mammaires, l‘utérus, la peau et le péritoine.




Tableau 9

Poids relatifs des organes des rats alimentés avec de la spiruline pendant 8Y4 semaines

Régime Coeur Cerveau Poumon Rein Foie Rate :z;z:- Ovaires :::iﬁ:i:: T?g:o- g:;:i_ gi?g;
MALES
Témoin ordinaire 0,398 o,46 0,37 0,98 3,44 0,168 0,75 - 0,309 0,0061 0,0179 0,0030
Témoin soja o,ko7, 0,51 0,38 0,77 3,37 0,165 0,80 - 0,318 0,007T4 00,0165 0,003%4
_Spiruline 10 % 0,431 0,48 0,35, 0,82 3,9 0,166 0,78 - 0,349 00,0065 0,017k 0,0028
Spiruline 20 % 0,388 o,h7 0,56 0,16 3,33 0,170 0,76 - 0,315 0,0068 0,0178 0,0038
Spiruline 37 % 0,392 0,50 0,35 0,73 3,22 0,175 0,69 - 0,326 0,0071 0,0139 0,0029
FEMELLES

Témoin ordinaire 0,382 0,74 o,b1 0,70 3,39 0,180 - 0,026 - 0,0078 o,oaso" 0,0047
Témoin soja 0,410 0,68 o,k 0,68 3,n 0,177, - 0,030 - 0,0082 0,0198 0,000
Spiruline 10 % 0,393 0,71 o,b2 0,77 3,40 0,192 - 0,02k - 0,007k 0,0223 0,00h2
Spiruline 20 % 0,387 0,70 0,48 0,74 3,37 0,179 - 0,031 - 0,0080 0,0230 0,0051
Spiruline 30 & o,h12 0,67 0,46 0,73 3,32 0,188 - 0,033 - 0,0081 0,018% 0,0048

-ga-
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Tableau 10

£)
b
4]

Résultats d'examens histopathologigues des rai
avec de la spiruline pendant 21 mois

MALES FTEMELLES
*
Lésion Régime A B C D E A 3 C D E
Nombre de rats examirés 13 12 12 11 12 0 912 11 12
Reins
Affection chronique moyenne & forte 8§ 7 6 7 8 57 6 7 6
Dépdts calciques 11000 0 01 2 1
Hyalinisetion des artéres 0 01 01 ¢ 1 0 900
Epaississement de la basale des 0 0000 010 0G0
capillaires glomérulaires ’
Hydronéphrose bilatérale 11010 1 00 0 O
Foie
Infiltration de lymphocytes et 1 1 0 0 0 0 01 01
de leucocytes neutrophiles
Vacuolisation cellulaire 1 1 2 21 0 2 1 0 1
HAyalinisation des parois des artérioles 010 11 11 001
Nécrose 0 01 01 01 011
Poumons
Affection respiratoire chronique 3 3 2 4 4 58 4 5 4
Qedéme R 1 0110 01 010
Calcification des arteres 01100 0 0 0 0 0
Pancréas
Périartérite 0 01 00 1 00 0 1
Utérus
Réaction imflammatoire 0000 0 > 10 0 0
Testicules
Atrophie 10000 00000
Prostate
4 - - t .
Réaction inflemmatoire 211 0 1 000 0 0
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Tableau 10 (suite)

MALZES TEIMELLZES
Lésion Régime A B CODE A3 C D =
Nombre de rats examinés 1312 12 11 12 10 ¢ 12 11 12
Vessie
Infiltration lymphoplasmocytaire 0 0 0 1 0 01 0 0 O
Abondants leucocytes polymorphonucléaires ¢ 1 0 1 O 0 0 0 0 @
Ovaires
Atrophie partielle 0 0 000 6 01 00
Surrénales
Kystes hémorragiques dans la portion 0 01 0 1 0000 0
corticale
Muscle
Inclusions hyalines granulaires 0 0110 0 00 00

Régime A, témoin ordinaire; B, témoin soja;
D, Spiruline 20 %; E, Spiruline 20 %.

C, Spiruline 10 %;
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Tablesu 11

Incidence et genre des tumeurs apparues chez les rats alimentés
avec de la spiruline pendant 84 semaines

Nombre de tumeurs

MALES FEMELLES
Siége et
genre de L, . ® - A B C D E A B C D E
la tumeur Regime
Nombre de rats examinés 13 12 12 11 12 10 9 12 11 12
Nombre de rats atteints 10 9 7 8 9 97 9 8 8
Scumons
Adénome pulmonaire 10 100 00001
Tumeur lymphoréticulaire 54 21 2 2 1 2 31
Glandes mammaires
Fibroadénome 010 00 4 3 4 2 3
Pibrome 0 1 0 0 O 01 0 0 1
Adénocarcinonme 0 0 0 0 O 1 01 10
Peau
Dermatofibrome 1 0100 01 00O
Kérato-acanthome 0 cC 01 1 0 0 01 0
Thyrolde
Carcinome folliculaire 01 0 0 0 0 0 0 0O
Adénome trabéculaire 2 2 2 23 1211 2
ophyse
Adénome du lobe antérieur 21110 21000
Adénocarcinome 0010 0 1 0100
Petit adénome 000 0 1 1 0010
Surrénales
Adénome cortical - 2 2
Phécchromocytome '2’ ]i (1) 1 8 é g ]d 8
Tissus hyvodermigues
Fibrome
. 0 01 0 O 0 0 0 0O
Fibrosarcome 0110 0 10010
Cdlon
Lymphosarcome
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Tableau 11 (suite)

Siége ot

Jombre de tumeurs

MALES FPEMELLES

genre de P - o
la tumeur Réegine A 3 C D = A 3 C D E
Nombre de rats examinés 13 12 12 11 12 10 9 12 11 12
Nombre de rats atteints 10 9 7 8 9 97 9 8 8
Intestin gréle
Lymphosarzome 10100 1 0 0 0 1
Pancréas
Adénome acinaire 0 0 01 2 0 0 010
Qvaires
Sarcome 0 0 0 0O 1 11 00
Utérus
Fibrome 0 060 00 0 1101
Nombre total de tumeurs 16 14 12 11 13 151211 1510

L
Régime A, témoin ordinaire; B, témoin soja; C, Spiruline 10 %;

D, Spiruline 20 %; E, Spiruline 30 %.
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CONCLUSIORNS

Les résualtats rapportés ci-dessus montrent que la spiruline administrie
4 raison de 10, 20, et 30 % du régime alimentaire & des rats Wistar pendant

21 mois n'a pas d'effets nocifs sur les paramétres étudiés.

La croissance des animaux des groupes traités évolue de la méme fagon que
celle des témoins soja et confirme les observations de Boudéne et coll. {(1976),
a savoir qu'il n'y a pas de modification de la croissance. Cet auteur 3 méme
constaté que la croissance des mAles est légérement plus forte que celles de

témoins nourris avec de la caséine comme source de protéines.

On n'a pas relevé de variations significatives des paramétres hématolo-
giques que l'on puisse citribuer & l'ingestion de l'algue, car celles qui cnt
été notées sont sans rapport avec la proportion de spiruline administrée et

ne se manifestent plus par la suite.

Les épreuves fonctionnelles effectuées au cours de diverses semsines n'cnt
pas davantage révélé d'effets nocifs; cette constatation colncide avec les

résultats de l'étude faite sur la génération F_. de l'expérience sur la repro-
b - -

3
duction 2t la lactation. La fréguence des dosages a &té jugée suffisante pour
les.21 mois qu'a duré l'expérience, d'autant que l'on disposait des résultats de
1'étude de toxicité subaigué pour laquelle les mémes concentretions d'algue cnt
été utilisées.

La survie des animaux traités avec la spiruline a ét3 &gale ou légérement
supérieure d celle des témoins soja, ce qui exclue la possibilité que la
spiruline contienne un quelconque agent toxique capable & longue échéance de
perturber les processus physiologiques et biockimiques normaux. Ces déductions
sont confirmées par l'analyse biochimique du sérum faite & la fin de
l'expérience, qui n'a révélé qu'une variation de la teneur en azcte uréique

et en phosphatase alcaline chez les animaux du groupe témoin ordinaire.

Les résultats des examens post mortem, c'est-d-dire les poids-relatifs
des organes et leur état histopathologique, n'impliquent aucun effet nocif de

la spiruline.




Aatn 14

ETUDE DE LA REPRODUCTION ET DE LA LACTATION SUR
PLUSIEURS GENERATIONS DE RATS ALIMENTES
AVEC DE LA SPIRULINE

- -
nesume

Pour cette étude, qui a porté sur trois générations et .. duré environ
deux ans, on a alimenté des groupes de rats Wistar avec de la spiruline &
raison de 10, 20 et 30 % du régime alimentaire. Deux groupes témoins ont &té
nourris respectivement avec un aliment ordinaire du commerce et avec un aliment
i base de soja. Les indices de fertilité, de gestation, de viabilité et de

lactatinn ont été notés. La génération F b & feit 1'objet d'une &tude de

toxicité subaigué portant sur 1l'état généi&l, 1'augmentation de poids, la
consommstion et le rendement pondéral de l'aliment, l'hématologie, l'analyse

dv sérum et de l'urine, le poids et l'état histopathologique des organes.

Cette étude sur plusieurs générations n'a révélé aucun effet sur la fertilité,
l'effectif des portées ou la mortalité pendant la période précédant le sevrage.
Par ailleurs, 1'étude de toxicité subaigué, y compris l'examen histopathologique,
n'a mis en Zvidence aucune anomalie associée au traitement. On peut en conclure

que la spiruline n'a pas d'effets contraires sur les paramétres étudiés.
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EXPERIMENTATION

Matiére

La spiruline utilisée pour cette expérience a &té fournie par la socisdté
Sosa Texcoco; elle a été prélevée sur la production courante.
Animaux

On a employé des rats Wistar méles et femélles, offerts par l'Tnstitut Miles
de thérapeutique, que l'on a placés par cing dans des cages situées dens un

- - ”, o - Pl -

local maintenu 4 une température de 22 * 1°C, a hygrometrie constante, avec
alternance de périodes de lumiére et d'obscurité de 12 heures (8:00 - 20:00

heures).

Régimes alimentaires

On a prévu cing régimes différents, dont trois ont &té préparés avec 10,
20 et 30 % de spiruline et les deux autres, les régimes témoins, avec un
aliment ordinaire couramment utilisé au laboratoire, et un alirent & base de

farine de soja, respectivement.
La spiruline a &té ajoutée essentiellement au détriment du soja.

Conduite de 1'expérience

Les animaux ont &té répartis au hasard en cing groupes de 20 femelles
et 10 miles chacun, qui ont constitué la génération FO. L'eau et les aliments
ont &té donnés & volonté pendant toute la durée de 1'étude. A la fin de la
128me et de la 20éme semaine les mdles et les femelles ont &té accouplés
pendant trois semaines, puis les femelles ont &té placées dans des cages
individuelles ol sont nées les génératioms Fla. et Flb (fig. 1). On a dénombré
les petits vivants et morts et on a pesé les portées & L et & 21 Jours, aprés
quoi on a sevré. Omn a pu ainsi calculer les indices de fertilité (IF), de
gestation (IG), de +wictilité (IV) et de lactation (IL) qui correspondent aux
pourcentages d'aczouplementy féconds, de femelles gravides qui ont effecti-
vement mis bas, de petits survivants aprés quatre Jours et de ceux d'entre eux

qui ont survécu jusqu'au 2léme Jour d'allaitement.
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La génération F,_ a été sacrifie et l'autopsie 2 été faite. Farmi la

génération FTb’ 10 miles et 20 femelles ont é&té choisis au hasard dens chaque

groupe et soumis au méme traitement que leurs parents. A l'dge de trois mois,

ils ont été accouplés en deux occasions distinctes en vue d'obtenir les

7-‘

générations Fo, €t F... On a fait avec les générations 5 la méme chose

2b

qu'svec les génératioms Fl, et les générations F3a et F3b qui en sont issues

ont été sacrifiées et soumises & l'autopsie, la premiére au moment du sevrage,

la seconde aprés lb semaines.

/\

pesée,
observation, F pesée, observation, secrage,
sevrage, 1a 1b choix, accouplement '
secrifice
pesée . £ pesée, observation,
observation, 23 2b sevrage, choix,
sevr§g?, accouplement
sacrifice
pesée, observation,
pesée, . F sevrage, toxicité
observation, 3a 3b subaigué, sacrifice,
secrage, autopsie, histopa-
sacrifice thologie
- - Y4 M .
Fig. 1. Schéma de l'2tude de revroduction et de lactation sur plusieurs

générgtions. (D'aprés Fitzhugh, 0.G. (1968) : Reproduction tests.
Extra%t de‘lfouvrage "Modern Trends in Toxicology, I", Boyland et
Goulding, éditeurs, Butterworths, Londres.
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Avant le sacrifice de F 10 miles et 10 femelles ont &té choisis au kasard

3’
en vue d'upe &tude classiguc de toxicits snbhaignd. A cette fin, les animaux
% ont &té pesés tous les quinze jours, et on a mesuré la consommetion d'aliment

: vendant les 4 premiéres semaines, ainsi qu'd la 1ldme et & la lZéme. A la Tin
de la l3éme semaine on a fait les prises de sang en vue de l'analyse hématolo-
gique comportant : dosage de 1'hémoglobine, hématocrite, numération des
érythrocytes et mmération et formule leucocytaires. On a fait en outre une
analyse d'urine : aspect, pH, glucose, protéines, hématies, cétones et examen
macroscopique du sédiment. On u également procédé 3 des épreuves fonction-
nelles du rein consistant & doser l'éliminatZon du rouge de phémol dans
1l'urine, mesurer la densité, et déterminer l'activité de la transaminase
glutamino-oxalacétique. A la fin de 1'étude, les animaux ont &té décapités et
1'on a fait des prélévements sanguins afin de doser, dans le sérum, la transa-
minase glutamino-pyruvique (GPT), la transaminase glutamino-oxalacétique {(GOT),
la phosphatase alcaline (AP) et les protéines totales. On a pratiqué
1l'autopsie et procédé A la pesée et a 1'examen macroscopique des organes
suivants : coeur, cerveau, poumor, rein, foie, rate, testicules, ovaires,

vésicules séminales, thymus, surrénales et hypophyse.

Cn a ensuite procédé d un examen histopathologique de ces mémes orgares
et aussi des suivants : pancréas, glandes salivaires, glandes mammaires, glandes
lacrymales, utdrus, prostate, épididyme, tube digestif, vessie, muscle strié,

moélle épiniére, nerf fémorel, sternum, aorte et peau.
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RESULTATS

Les tableaux 1 & 6 présentent les résultats de l'étude de reproduction et
lactation, au cours de laquelle on a obtenu 100 portées témoins ordinaires,
114 témoins soja, 97 spiruline 10 %, 95 spiruline 20 % et 99 spiruline 30 %.

Le tableau 1, qui concerne le premier accouplement de la génération FO,
montre que l'indice de fertilité est le méme tant chez les groupes iLZwcins que
chez les animaux nourris avec les différentes proportions de spiruline. On peut

noter que presque tous les accouplements ont été féconds.

Par ailleurs, l'indice de gestation montre que les femelles gravides sont
parvenues i terme dans des proportions variant de 94 3 100 % dans tous les
groupes, ce qui indique que l'algue n'a pas eu d'effets contraires sur ce
naramétre.

Quant aux petits, on n'a pas constaté de changement de 1'indice de
viabilité ni de 1l'indice de lactation. Dans les deux cas, les valeurs sont

supérieures a& 90 %.

Le poids moyen des ~3tits, pesés le léme et le 21éme jour, n'a pas non plus

changé par rapport & celui des témoins.

Les résiultats correspondant au second accouplement de cette génération
figurent au tableau 2. Les différents indices sont inférieurs & ceux qui
Zsultaient du premier accouplement, mais ils coincident avec ceux des témoirs

soja.

De méme, le poids moyen des petits de femelles traitées 4 la spiruline

différe peu de celui des témoins.

Sur le tableau 3, on peut voir que les indices ne changent pas par rapport

i ceux des témoins soja respectifs.

En ce qui concerne les indices de lactation, ils varient entre 77 et 87,
c'est-d-dire qu'ils sont légérement inférieurs & ceux qui correspondent au
premier accouplement.

D'autre part, la croissance des petits au cours de la période précédant

le sevrage est la méme .ans tous les groupes.
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Le tableau 4 donne les résultats du second accouplemernt de la génération
Flb qui montrent que les indices ne sont pas modifiés per le régime alimentaire
d la spiruline. Le poids des vetits ne révéle pas non plus d'anomalie due &

1'algue.

Les chiffres intéressant la génératior F., font l'objet des tableaux S

2b
et 6. Ceux qui concernent le premier accouplement montrent que les

quatre indices étudiés ont des valeurs identiques chez les témoins et les
animaux nourris & la spiruline, ce qui signifie que la fonction reproductrice

n'a pas été atteinte.

Comme dans les cas précédents, le poids des petits n'est pas modifié,

tant au béme Jour qu'au jour du sevrage.

Le tableau correspondant su second accouplement (tableau 6) ne montre
aucun effet négatif de la spiruline sur les indices rapportés i ceux des
témoins soja. De méme, les poids des petits sont semblables chez les groupes

traités et chez les témoins.




o Tableau 1

Reproduction et lectation chez la génération F, de rats alimentés avec de la spiruline :
| premier accouplement
\

Nb. moyen de petits/femelle Poids moyen des
petits aux jours I.FP, I.G. TI.V, TI.L.

Femelles Femelles Femelles

Régime couvertes fécondées ravides Mis Au héme Au
u g bas Jour sevrage I 21
Témoin ordinaire 20 18 18 8,5 8,5 8,0 8,2 h0,0 90 100 100 9l
Témoin soja 21 20 20 8,0 8,0 Ts5 8,0 41,3 95 100 100 9l
Spirulinc 10 % 20 18 17 8,3 8,0 8,0 8,1 40,9 90 9l 96 100
~ Spiruline 20 % 18 16 is 7,9 7,8 7,0 8,3 41,0 89 9l 99 90
“Spiruline 30 % 20 19 18 8,8 8,3 8,1 7,8 b1,k 95 95 94 9k '
&
o
I.F. = Indice de fertilité )
I.G. = Indice de gestation
I1.V. = Indice de viabilité

I.L. Indice de lactation




Tableau 2

Reproduction et lactation chez la génération F. de rats alimentés avec de la spiruline
gsecond accouplement

Nb. moyen de petits/femelle Poids moyen des
petits aux jours I.F., TI.G. I.V., I.L.

Femelles Femelles Femelles

o Régime couvertes <f{écondées gravides Mis Au héme Au
bas Jour sevrage L 21
Témoin ordinaire 20 20 18 9,6 8,k 7,4 8,3 41,3 100 90 87 88
Témoin soja 20 20 19 8,6 7,2 6,3 8,0 39,8 100 95 84 87
Spiruline 10 % 20 19 19 9,8 8,8 8,1 8,4 40,7 95 10C 90 92
Spiruline 20 % 20 18 18 8,3 7,8 7,0 7,8 40,4 90 100 9Y 90
Spiruline 30 % 20 18 16 8,7 8,0 7,k 8,5 41,0 90 89 92 92

-‘[q-

F. Indice de fertilité

I.G. = Indice de gestation
V. = Indice de viabilité
I.L. = Indice de lactation




Tableau 3

Reproduction et lactation chez la génération F., de rats alimentés avec dGe¢ la spiruline :

s PRy
premier accouplement

Nb. moyen de petits/femelle Poids moyen des

Régime Femelles Fgmellfs Feme%lea Mis Au Léme Au petits aux jours I.F. I.G6. I,V. 1I.L.
couvertes fécondées gravides bas jour sevrage 4 21

Témoin ordinaire 20 18 17 9,1 8,0 6,4 8,k 4,3 90 94 88 80
Témoin soja 20 17 17 9,3 8,3 6,7 8,5 40,8 85 100 89 81
Spiruline 10 % 19 16 15 8,8 7,5 5,9 8,2 38,6 8y 9y 85 7
Spiruline 20 % 18 15 15 8,5 7,3 6,0 8,3 40,0 83 100 86 82
Spiruline 30 % 19 18 17 8.7 7,8 6,8 7.9 40,5 95 9} 90 87

= Indice de fertilité

= Indice de gestation

= Indice de viabilité

= Indice de lactation




Tableau b

Reproduction et lactation chez la génération F.. de rats alimentés avec de la spiruline :

second accotiplement

Nb. moyen de petits/femelle Poids moyen des

Femelles Femelles Femelles

Régime e e . Mis Au hime Au petits aux jours I.F, I.G. 1I.V, L.
couvertes fécondees gravides bas jour sevrage L 01

Témoin ordinaire 19 16 15 8,8 7,3 ' 8,6 40,8 84 94 83 85
Témoin soja 20 18 16 8,4 7,3 ) 8,6 41,4 90 89 82 87
Spiruline 10 % 19 17 15 9,2 7,6 h, 6 8,2 39,1 89 88 83 87
Spiruline 20 % 18 15 14 9,0 8,0 ) 8,4 41,2 83 93 89 8BS
Spiruline 30 % 18 18 17 8,7 8,1 )5 8,1 40,3 100 94 93 92
"I.F. = Indize de fertilité

I.G. = Indice de gestation

I.V. = Indice de viabilité

I.L. = Indice de lactation



Reproduction et lactation chez la génération F_ . de rats aliment8s avec de la spiruline :

Tableau 5

premier accoliflement

Femelles

Femelles

Femelles

Nt. moyen de petits/femelle Poids moyen des

petits aux jours

I.F,

IOG'

1.V,

I‘!J'

Régime cnuvertes fécondées gravides :i: A?O::me aec:age i 21

Témoin ordinaire 20 18 16 8,9 8,4 7,8 8,1 40,0 90 89 24 93
Témoin soja 18 17 16 9,0 8,4 7,6 8,2 40,6 94 94 93 90
. . _ Spiruline 10 % 20 18 16 8,8 8,2 7,3 8,4 41,1 90 89 93 89
 Spiruline 20 % 19 18 17 9,3 8,6 7,7 8,0 41,4 95 94 92 B9
Spiruline 30 % i9 18 16 9,5 8,9 8,2 8,5 40,9 95 89 94 92

I.F. = Indice de fertilité

I.G. = Indice de gestation

I.V. = Indice de viabilité

I.L. = Indice de lactation



Tableau 6

Reproduction et lactation chez la génération F_. de rats alimenté&s avec de la spiruline :
second accouplement

Nb. moyen de petits/femelle Poils moyen des

Régime Femelles F?mellgs Feme}les Mis Au hime Au petits aux jours I.F, T.G. I.V. I.L.
couvertes fecondées gravides
bas Jour sevrage " 21
Témoin ordinaire 20 18 16 9,1 7,9 7,1 8,2 41,0 90 89 87 90
Témoin soja 20 18 16 9,0 8,0 6,9 8,4 40, 5 90 89 89 86
Spiruline 10 % 19 17 15 8, 8 7,7 7,0 7,9 40, 2 89 88 88 91
Spiruline 20 % 20 18 16 8,8 7.8 7,0 8,0 41,4 90 89 87 90
Spiruline 30 % 20 17 15 ‘ 9,2 8,4 7,6 , 40,6 85 88 91 20

Indice de fertilité

Indice de gestation

Indice de viabilité

bt
1]

Indice de lactation
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Etude de toxicité subaigué sur la zénération F

. L - U, — ~4
Les animaux de tous les groupes ot tr€ un £tat g@ndrel ot vm o

tement analogues. Les matidres fécales &taient dans tous les cas de couleur

sombre et sans variations de forme et de consistance.

Comme cn peut le voir sur le tableau T, l'augmentation de poids des rats
nourris 4 la spiruline a &té& légérement inférieure a celle des témoins soja,
pbénoméne que 1l'on a pu observer dés la deuxiéme semaine. Cette différence
n'était cependant pas significative, mais plutdt systématique chez les miles
et les femelles.

Le tableau 8 montre que les rats midles et femelles nourris i la spiruline
opt conscmmé moins d'aliment que les te&moins soja. Toutefois, le rendement
pondéral de 1l'aliment est pratiquement coustant, variant chez les midles entre
0,37 et 0,38 et, chez les femelles, entre 0,27 et 0,28.

Comme on le constate sur le tableau 9, les paramétres hématologiques ne

différent pas de ceux des témoins, tant chez les miles que chez les femelles.

Tableau 7

Augmentation de poids des rats de la génération ¥
alimentes avec de la spiruline

3b

Poids corporel & la semaine indiquée

Régime
0 2 L 6 8 10 12 13
MALES

Emei N 56 122 193 250 284 321 336 349

T di - it -
Téﬁﬁiﬁ gzjanalre 57 121 190 248 282 515 352 344
Spiruline 10 % 56 119 186 245 279 311 336 338
Spiruline 20 % 57 118 185 243 276 308 333 3}5
Spiruline 30 % 57 119 185 244 275 508 332 336

- FEMELLES

Témoin ordinaire 53 103 135 162 175 194 204 206
Témoin soja 54 102 133 19 171 189 196 202
Spiruline 10 % 53 102 131 157 169 186 194 197
Spiruline 20 % 53 101 129 154 167 182 193 195
Spiruline 30 % 53 102 130 153 166 181 191 193
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Tableau 8§

Consormaticn et rendement de il'alimeal chnez les rals de la
Zéneration T  alimentés avec de la spiruline

3b
Consommation d'aliment (g/rat/jJ) _* )
P nendant la semaine indiguée Rgndemgnt
Régime lére-béme
1 2 3 L 1 12 semaine
MALES
Témoin ordinaire 3,7 1,7 14,6 15, 16,8 17,3 0,38
Témoin soja 8,7 11,6 1L,k 15,7 16,5 17,0 0,38
Spiruline 10 % 8,6 11,5 14,2 15,2 16,2 16,6 0,37
Spiruline-20-% 8,1 1,1 13,8 ik,7 15,8 16,1 0,28
Spiruline 30 % 8,2 11,1 13,7 14,8 15,9 16,3 0,38
FEMELLES
Témoin ordinaire 7,7 10,6 11,1 11,7 12,3 12,6 0,28
Témoin soja 7,6 10,5 10,9 11,6 12,2 12,4 0,28
Spiruline 10 % 7,6 10,k 10,7 11,k 11,8 12,1 0,28
Spiruline 20 % 7,5 10,4 10,7 11,2 11,6 12,0 0,27
Spiruline 30 % 7.5 10,5 10,9 11,1 11,5 11,8 0,27

*
g d'augmentation de poids/g d'aliment consommé.

Tableau 9

Valeurs des paramétres hématolcgicues des rats de la gzénération F

alimentés avec de la spiruline nendant 13 semaines 30
Hémo- Hématc-  Erythro- Leucocytes
Régime globine crite cytes Total Formule

(g/100 m1) (%) (10°/mm3) (106/mm3) Lymp. Neut. Eos. Monoc.

MALES
Témoin ordinaire 14,5 Lg,L 7,3 13,7 82,8
Témoin soja 14,3 L8,9 7,0 13,9 82,0
Spiruline 10 % 1k,4 48,6 7,2 14,3 81,3
Spiruline 20 % 14,7 k9,2 7,4 14,0 82,5
Spiruline 30 % 14,6 Lg,L 7,1 14,3 82,9
FEMELLES
Témoin ordinaire 14,2 18,2 7,0 13,6 84,3
Témoin soja 14,2 L8,5 6,8 13,2 8L,0
Spiruline 10 % 14,1 48,1 6,9 13,8 8,2
Spiruline 20 % 14,3 L8,3 7,1 12,7 82,7
Spiruline 30 % 14,3 48,8 6,7 13,6 84,7
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De méme, comme on peut le voir sur le tableau 10, l'analyse biochimique

du sérum ne révéle aucune modification due & la spiruline.

Le tableau 11 présente les résultats de l'analyse d'urine qui montre

également qu'il n'y a pas de différence entre les divers groupes.

Le tableau 12 rend compte des résultats des é&preuves fonctionnelles
élimination du rouge de phénol, densité, et activité de la transaminase
glutamino-oxalacétique. On constate une différence significative chez les
mAies nourris avec 20 % de spiruline et chez les femelles témoins ordinaires.
I1 en est de méme pour la transaminase glutamino-oxalacétique chez les miles

témoins ordinaires.

Par ailleurs, les poids relatifs des organes, indiqués sur le tableau 13,
présentent des différences significatives chez les miles pour le coeur, le
rein et les vésicules. séminales. Chez les femelles, on reldve quelques
différences en ce qui concerne les poids du poumon et de la rate. Dans aucun
des deux cas les différences n'indiquent un rapport dose-effet et l'on ne trouve
pas d'état pathologique associé; aussi écarte-t-on la possibilité d'un effet

toxique de l'algue.

L'examen macroscopique des organes a révélé des cas d'hydronéphrose
parmi les animaux de tous les groupes, tandis que 1l'examen histopathologique
n'a pas mis en évidence de lésions particuliéres attribuables & la spiruline,
car on trouve ces lésions, tant qualitativement que quantitativement, chez les
témoins et chez les animaux traités (tableau 1k). Nombre de ces lésions sont
les mémes que celles que l'on a décelées au cours de la précédente étude sur

la toxicité subaigué.
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Tableau 10

Analyse du sérum des rats de la génération F“b alimentés avec
de la spiruline vendant 13 semafnes

MALES FEMELLES

Régime GOT GPT AP TSP GOT GPT AP TSP
(RFU) (RFU) (BLU) /100 ml (RFU) (RFU) (BLU) " g/100 ml

Témoin ordinaire 161 31,6 5,6 6,2 152 23,2 4,3 6,8
Témoin SOJ& 157 31‘,7 6:5 632 lh’s 2317 haa 6a6
Spiruline 10 % 13 33,2 5,9 6,4 138 25,3 5,1 7,0
Spiruline 20 % 9 32,8 6,1 6,6 141 24,8 L,k 6,2
Spiruline 30 % 5 34,5 5,7 6,3 W7 22,1 b4,5 6,9
GOT = Transaminase glutamino-oxalacétique

GPT = Transaminase glutamino-pyruvigue

AP = Phosphatase alcaline

TSP = Protéines totales

RFU = Unités Reitman-Frankel

BLU = Unités Bessey-Lowry




N
| —

Tableau 1l

Analyse de l'urine des rats de la génération F._. alimentés avec de la spiruline
pendant 13 semaines

Analyse Adu sédiment

Régime Aspect PH Glucose Protéines Hématies Céetones Eryt. Leuc. Epith. Amorph. Crist. Bact.
MALES
Témoin ordinaire  Jjaune 6 - M - - - i : :+ - +
Témoin soja Jaune € - + - - - y - +
Spiruline 10 % Jaune 5 - + - - - - + + +
Spiruline 20 % Jaune 5 - + - - - - + ++ + +
Spiruline 30 % Jaune 6 - + - - - - + + - +
FEMELLES l
Témoin ordinaire  Jaune 5 - + - - - - + ++ - + 2
Témoin soja Jaune 5 - + - - - - + + + + .
Spiruline 10 % Jaune 5 - + - - + ++ + +
Spiruline 20 % Jaune 5 - + - - - - + + - +
Spiruline 30 % Jaune 5 - + - - - - + ++ - +
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Tableau 12

Résultats des épreuves fonctionnelles du 1 in chez les rats de la
génération F__ alimentés avec de 1a spiruliline
o N
pendant 13 semaines

Elimination du

Régzime rouge de phénol Densité (ggg)
(% & 1'heure)
MALES

*

Témoin ordinaire 54,2 1,0552 15,6
Témoin soja 56,3 1,06L48 1,k.
Spirwline 10 % 52,7 1,0656,, 10,9
Spiruline 20 % 55,5 1,0839 11,2
Spiruline 30 % 5T,b 1,0627 10,8

FEMELLES

Témoin ordinaire 62,8 1,0749" 12,6
Témoin soja 62,1 1,0537 g,2
Spiruline 10 % 60,9 1,0561 9,8
Spiruline 20 % 62,2 1,0653 11,bL
Spiruline 30 % 64,0 1,06L4 10,7

* *»%
P<0,05; P¢0,01; selon l'é&preuve de Student.




'Poids relatifs des organes 1es rats de la génération F

Tableau 13

b alimentés avec de la
spiruline pendant 13 semaines
Poids P P
Régime corpo- Coeur Cer-  Pou- Rein Foie Rate Testi- Ovaiics sticules Thymus Thyro- Surré-. llypo-
rel veau mon cules séminales Ide nales  physe
MALES
Témoin ordinaire 349 0,388 o,47 0,38 0,80 3,47 0,17 0,93 - 0,318 0,096 0,0067 0,0192 0,003k
Témoin soja 344 o,k02 0,52 0,35 0,76 3,42 0,170 0,84 - 0,325 0,098 0,0070 0,0195% O© 0031
Spiruline 10 % 338 0,385,, 0,51 O,k0 0,77 3,44 0,168 0,90 - 0,334, 0,105 0,0069 0,0188 0,0036
Spiruline 20 % 33 o,431 0,55 0,37 0,82, 3,37 0,176 0,88 - 0,372, 0,087 0,0074 o0,0207 0,0029
Spiruline 30 % 329 o,k07 0,49 o,h2 0,93 3,44 0,173 0,86 - 0,386 0,093 0,0072 0,0197 0,0035
FEMELLES
Témoin ordinaire 206 O,hl4 0,76 o,h1 0,75 3,28 0,190 - 0,027 - 0,122 0,0071 0,0238 0,0040
Témoin soja 202 o0,422 o0o,7h O,k3 0,72 3,33 0,202 - 0,033 - 0,111 0,00Th 0,0236 0,0038
Spiruline 10 % 1971 o,k08 0,76 o,k7 0,68 3,15 0,213, - 0,030 - 0,118 0,0070 0,025% 0,0036
Spiruline 20 % 195 o0,k29 0,82 0,40, 0,69 3,27 0,237 - 0,032 - 0,124 0,0078 0,02h2 0,0041
Spiruline 30 %X 191 0,436 0,80 0,65 O,7T4 3,12 0,199 - 0,029 - 0,128 0,0080 0,0263 0,0035
»* »
P¢0,05; PC0,01; selon l'épreuve de Student.

—ag_
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Tableau 14
Résultats des examens histopathologicues des rats de la
gsneration F"‘b alineciés avec de la spiruline
-
MALES FEMELLES
acy * w n n w
Lesion Régime A 3 C D E A 3 ¢ D E

Nombre de rats examinés 10 10 10 10 10 10 10 10 10 10

Reins
Infiltretion lymphoplasmocytaire 11100 00110
périvasculaire localisée

Hyalinisation des parois des artéres 00010 é 8 g g g
Hydronéphrose bilatérale 01000

Cylindres hyalins intratubuluires 1 0110 1 1100

Foie

Infiltration lymphoplasmocyteire périportale c 011 0 00 01
Hyelinisation des parois des artérioles 1 1 0 0 1 1 0 1

Poumons

Infiltration lymphoplasmocytaire localisée 2 4 3 3 5§ 4 5 5 3 2
Congestion vasculaire 01110 01 01 1

Dépdts calciques 0 01 00 01 00O
Hyooohyse

Kystes 0 0 01O 0 ¢ 1 01
Vessie

Infiltrstion lymphoplasmocytaire 0 0 0 01 21 0 0 O |
Testicules

Périartérite 01100 000 0 © 1
Surrénales

Hyperplasie corticale ' 1 0010 0 01 0 O ,
Cosur

Dilatation des ventricules 10100 0 0 0 0 O

»
Régime A, témoin ordinsire; B, témoin soja; C, spiruline 10 %;
D, spiruline 20 %; E, spiruline 30 %.
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CONCLUSIONS

Les résultats de cette &tude montrent qu'une alimentatiorn contenant 10,
20 et 30 % de spiruline n's eu sucun effet contraire sur la fertilité ou la

gestation chez les rats iraités, par rapport aux témoins.

D'aprés les indices, cn constate une légére diminution & partir de la

génération F mais le phénoméne vaut également pour les témoins, si bien qu'il

bR
ne faut ¥ voir aucun effet particulier de l'algue.
Les indices retrouvent d'ailleurs leurs valeurs initiales aprés les premier

et second accouplements de la génération Fab'

Les valeurs des indices de viabilité et de lactation diminuent apreés le
second accouplement de la génération FO et, dans le cas du premier accouplement

de la génération F 1'indjice de lactation atteint 77. Toutefois, les

v’
deux indices se rétablissent au cours des deux derniéres génératicmns. Dans
aucun de ces deux cas on ne peut attribuer 4 la spiruline la cause de la
diminution, car on ne constate aucune corrélation entre le phéncméne et la
proportion de spiruline dans l'alimentation des animaux; cela est vrai pour
toutes les valeurs de ces indices & travers toutes les gérérations, et l'on

peut méme noter une légeére sugmentation par rapport aux témoins soja.

D'autre part, on ne reléve aucune diminution de poids chez les petits
aux héme et 2léme Jours, ce qui prouve que la spiruline n'a pas non plus

d'effet contraire sur ce paramétre.

L'étude de toxicité subaigué sur la génération F3b n'a pas réveld de
variation du comportement, de 1'augmentation de poids, de la comsommation
et du rendement de l'aliment, des paramétres hématologiques et des résultats
des analyses du sérum et de l'urine. On a cependant relevé quelques diffé-
rences significatives en ce qui concerne la densité de l'urine et sa teneur en
transaminase glutamino-oxalacétique, ainsi que dans les poids des organes par
rapport aux témoins soja. Or, dans aucun des deux cas on ne constate de
corrélation entre les variations et la proportion de spiruline dans 1l'aliment,

de sorte que l'on ne saurait dire que l'effet noté est attribuable & l'algue.

La constatation que l'alimentation des rats avec de la spiruline eu
diverses proportions n'a pas d'effets contraires sur la reproduction et la

lactaticn de ces animaux vient & l'appui des résultats des autres études de

toxicité faites sur cette algue.




ETUDE DE MUTAGZENICITE CHEZ DES RATS ET DES SOURIS
ALIMENTES AVEC DE LA SPIRULINE

Résumeé

Des rats Sprague Dawley et des souris CD-1 cnt &té nourris pendant trois mois
d raison de 5 jours par semaine, avec un aliment contenant 30 % de spiruline.
A la fin de cette période, les midles ont &té accouplés pendant une semaine avec
deux femelles, gui ont &té remplacées par deux autres la semaine suivante. Cette
opération s'est prolongée pendant quatre semaines. De 15 & 16 jours aprés
1'introduction des mdles dans la cage des femelles, ces derniéres ont &téd
sacrifiées. On a ensuite examiné l'utérus pour compter les implantations viventes

et mortes, et les corps jaunes. Ces derniers n'ont pas &té comrtés chez les

souris.
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EXPERIMENTATIOWN

Matidre

On & utilisé de la spiruline préparée par la société Sosa Texccco,

prélevée sur la production courante.
Animaux

Les rats Sorague Dawiey ont été fournis par le Centre médical national

et les souris CD-1l, par l'Institut Miles de thérapeutique.

Régimes alimentaires

Les animaux ont été nourris avec un aliment comportant 30 % de spiruline,
et les témoins avec un aliment & base de soja, les deux régimes &étant les

mémes que ceux des expériences antérieures.

Conduite de 1'expérience

Les rats et souris méles, agés d'environ 10 semaines et recomnus fertiles,
ont &t8 répartis en deux groupes de 10 animsux chacun et ncurris avec les

aliments mentionnés, pendant 12 semaines & raison de 5 jours par semaine.

Au terme de cette période, chaque mdle a &té accouplé avec deux femelles
~ pendant une semaine, celles-ci étant remplacées & la fin de chaque semaine par
deux nouvelles, pendant quatre semaines consécutives. Puis, 15 ou 16 jours
aprés leur mise en présence des miles, les femelles ont été sacrifiées par
dislocation cervicale et l'on a procédé & l1l'examen de 1l'utérus pour compter le

nombre 4'implantations vivantes, d'implantations mortes et de corps Jaunes.

Les corps Jaunes n'ont pas été comptés chez les souris.




RESULTATS =T CONCLUSIONS

Les résultats présentés sur les tableaux 1 et 2 pour les rats et les

souris montrent que la spiruline n'a eu aucun effet sur le; paramétres
étudiés.

Ces résultats concordent avec ceux de l'é@tude sur la reproduction et la
lactation et 1l'on peut se reporter i ces derniers pour obtenir une information
per:inente sur le sujet.

Les résultats négatifs de la présente étude donnent la preuve que la

spiruline n'a pas d'effet mutagéne.




Tableau )

Résultats de 1'é@preuve sur les dominants létaux chez les rats alimentés
avec de la spiruline
Témoin soja Spiruline 30 %
Paramétre Semaines -
1 2 3 I 1 2 3 i
Nombre de :

Femelles accouvlées 18 18 19 18 20 20 20 18

Femelles fécondées 16 1 17 16 1L 17 19 19
Implantations/fécondation 11,7 10,6 11,5 10,7 10,4 11,2 10,6 11,1 )
Implantations vivantes/ 10,8 9,6 10,7 9,8 9,( 10,5 10,0 10,2 w
récondation ‘ o
Imblantations mortes/ 0,9 1,0 0,8 0,9 0,8 0,7 0,6 0,9 !

fécondation




Tavleau 2

Résultats de 1'épreuve sur les dominants létaux chez lea souris alimentées
avec de la spiruline
Témoin soja Spiruline 30 %
Paramétre Semaines
1 2 3 4 1 2 3 L
Nombrz de :
Femelles accouplées 20 20 19 20 20 20 19 19
Femelles fécondées 17 18 17 19 18 18 19 18
Implantations/fécondation 11,1 10,k 10,9 10,3 10,9 10,2 10,8 10,k
Implantations vivantes/
récondation 10,3 9,7 9,9 9,5 10,5 9,6 9,9 9,3
Implantations mortes/
fécondation 0,8 0,7 1,0 0,8 0,4 0,6 0,9 1,1

-6S-




- 60 -

ETUDE DE TERATOGENICITE CHEEZ DES RATS, SQCURIS ET HAMSTERS
ALIMENTES AVEC DE LA SPIRULIJE

Pour cette expérience, des rats Wistar, des souris CD-l1 et des hamsters
dorés en période de gestation ont &té nourris avec de la spiruline & raison
de 10, 20 et 30 % du régime alimentaire. Deux groupes de tamoins ont &té
constitués, 1'un nourri avec l'aliment couramment utilisé au laboratoire, et
1'autre avec un aliment & base de soja. Les rats ont &té traités du Téme au
9éme, du Téme au lhéme, du ler au liéme et du ler au 2léme jour de la
gestation. Les souris ont regu l'aliment expérimental du Téme au 9éme, du
Téme au l3éme, du ler au l3éme et du ler au l9éme jour. Enfin, les hamsters
été traités du Téme au 9éme, du Téme au lléme, du ler au lléme et du ler au
lhéme jour. On a suivi l'&volution du poids des femelles et on a compté les
résorptions d'embryon le jour ol elles ont &té sacrifiées. On a examiné les
foetus pour rechercher les malformations externes et intermes. Le degré de

tératogénicité s'exprime par un "indice de té&ratogénése". Aux concentrations

ont

utilisées et pour les périodes de gestation indiquées, la spiruline n'a provoqué

aucune malformation ni aucune résorption d'embrycn chez aucune des espéces.
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EXPERIMERTATION

Matiére
La spiruline utilisée pour cette expérience a &té obtenue i l'usine pilote
de la société Sosa Texcoco par le procédé décrit précédemment.

Animaux

On a utilisé des rats Wistar adultes, miles et femelles vierges, offerts
rvar 1'Institut Miles de thérapeutique, des souris CD-1 obterues & 1'Institut
d'hygiéne du Secrétariat & la salubrité et # l'assistance, et des hamsters

fournis par le Centre médical natioral de 1'Institut mexicain de la sécurité

sociale.

Régimes alimentaires

Pour cette &tude, on a utilisé 5 régimes différents. Deux régimes témoins
ont été prévus, 1'un & base de soja, et l'autre constitué par un aliment obtenu
dans le commerce et couramment utilisé au laboratoire. Les régimes
expérimentaux contenaient 10, 20 et 30 % de spiruline progressivement substituée
au soja. L'aliment &était préparé toutes les 3 i 4 semaines et conservé & la

température du local.

Conduite de 1'exvérience

Avant le début.de 1'expérience et pendant celle-ci, les animaux ont &té
placés dans des locaux maintenus d la température de 22 :.1°c avec hygrométrie

contrdlée et alternmance lumidre-obscurité.

L'aliment et l'eau leur cnt &té donnés & volonté. Les rats femelles ont
été répartis au hasard par groupes de cinq, un mdle &tant placé dans chaque
groupe pour la nuit. L'accouplement &tait vérifi&€ le lendemain 4 l'aide d'un
frottis veginal permettant de déterminer la présence de spermatozoides. Si

l'on en trouvait, on comptait la période de gestation & partir de ce Jour-l1a.

Les souris ont également &t& réparties en groupes de cinq femelles et
l'on vérifiait l'accouplement par la présence du bouchon spermatique dans le
vagin, le lendemain de la mise en présence des mfles et des femelles, ce jour

étant considéré comme le nremier de la période de gestation.
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Pour l'accouplement des hamsters, on plagait des femelles & 20:00 h. dans
une cage ou se trouvait un midle. Si la femelle se cambrait, elle était couverte
par le mile et on les laissait ensemble toute la nuit. Le lendemain était

considéré comme le premier jour de la gestation.

Les rats, souris et hamsters accouplés ont ensuite &té répartis au
hasard dans les cing groupes correspondant respectivement aux cing rézimes .

alimentaires.

Les rats ont regu les aliments du Téme au 9éme, du Téme au lléme, du
ler au lhéme et du ler au 21léme jour de la gestation; les souris du Téme au
9éme, du Téme au l3éme, du ler au l3éme et du ler au 1l9éme jour; les hamsters
du Téme au 9éme, du Téme au lléme, du ler au lléme et du ler au lhéme jour de

la gestation.

Les femelles ont été soumises & deux sortes d'examen, l'un pour suivre
1'évolution du poids pendant la gestation, et l'autre pour compter les points
d'implantation dans les cornes utérines, le jour ol les animaux étaient
sacrifiés (au chloroforme), soit le 2léme jour de la gestation pour les rats,

le 19éme jour pour les souris et le lldme jour pour les hamsters.

Les femelles ont été pesées le premier jour de la gestation et le Jour
ol elles ont été sacrifiées. Des pesées ont également été faites dans l'inter-
valle, les Téme et lhdme jours pour les rats, les 6éme et 1l3éme jours pour les

souris, et les 6éme et lOéme jours pour les hamsters.

Immédiatement aprés la mort, on a pratiqué des césariennes pour extraire
les foetus, les compter et noter s'ils é&taient vivants ou morts. Ils ont
ensuite été soumis 3 un examen minutieux afin de déterminer les malformations
externes éventuelles. Pour déterminer les malformations internes, on a apoliqué
la technique des coupes en série de Wilson (196L) & la téte, au thorax et &
1'ab¢ 1en. Environ 1/3 des foetus ont été utilisés pour cet examen. L'é&tude
du squelette s'est faite selon la méthode de coloration par l'alizarine, 4'aprés

Dawson (1926) et modifiée par Staples (1964), sur les 2/3 restants.

Le compte des implantations dans les cornes utérines, visant & détermiuer

les résorptions d'embryon, a &té fait selon la méthode de Salewski (1964).

Aux fins du traitement et de l'interprétation des résultats, on & tenu
compte, d'une part, du nombre de femell:s portant des foetus anormaux ou

présentant des résorptions d'embryon et, d'autre part, du nombre de foetus

arormaux et de résorptions par rapport au nomhre d'implantations.
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Cette méthode d'examen a permis de présenter, pour chaque espéce, une
série de tableaux concernant respectivement l'augmentation de poids, les
valeurs absolues pour 185 marss, les veleurs absolues pour les foetus, les
pourcentages pour les méres, les pourcentages pour les foetus, 1'indice de

tératogénése et la description des ancmalies.

Les tableaux de pourcentages concernant les foetus indiquent aussi
indépendamment le poids moyen des foetus, le nombre d'implantations par
femelle fécondée, et le nombre de foetus par femelle gravide. Ces trois
paramétres ont été traités statistiquement par l'épreuve de t vour obtenir

les différences significatives.

L'indice de tératogépése pour les méres a été calculé & partir des

pourcentages, selon la formule suivante (Chemorro, 1972) :

Témoins atteints - traités atteints
x 100

100 -~ témoins normaux
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RESULTATS

Rats

Augmentation de poids )

Les figures 1 & U rendent compte des effets de la consommation de spiru-
line, pendant les différentes périodes, sur l'augmentation de poids des

femelles gravides.

La figure 1, relative au traitement des animaux entre le Téme et le Qéme
jour de la gestation montre que la spiruline ne provoque aucun é&cart de poids
par rapport aux animaux témoins, que ce soit pendant le traitement ou apreés
celui-ci. La courbe correspondant & la proportion de 30 % montre un léger
fléchissement de 1l'augmentation de poids par rapport & celle des autres groupes,

ce qui ne signifie &videmment rien.

L'augmentation de poids des animaux traités pendant l'organogénése, dont
rend compte la figure 2, n'exprime aucun effet de la spiruline. Aprés le
début du traitement, le Téme jour, la courbe de croissance a le méme profil

pour tous les groupes.

Chez les animaux nourris avec de l'algue entre le ler et le lhéme jour de
la gestation (fig. 3), on ne constate pas non plus de différence par rapport
aux témoins soja. Le groupe traité i 20 % a augmenté de poids un peu plus vite
que les autres dés le début du traitement, mais celui-ci terminé, la courbe

de croissance tend & se rapprocher de celle des autres grouges.

La croissance des rats aliment@s pendant toute la gestation (fig. L) n'a
pas varié. On a cependant constaté que la croissance du groupe nourri i 10 4
de.spiruline 3tait un peu moins rapide que celle des témoins soJa; toutefois,
comme précédemment, la différence s'est annulée en fin de traitement.

-

De son cdté, l'aliment & 30 % provoque une croissance i peine plus rapide.
Cette accélération se manifeste & partir du premier tiers de la gestation

jusqu'd la fin de celle-ci. La variation par rapport aux témoins soja n'a

cependant Jamais dépassé 10 %.
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Fig. 1. Augmentation de poids des rais alimentés avec de la
spiruline du Téme au 9éme jour de la gestation
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Fig. 2. Augmentation de voids dss rats alimentés esvec de la
spiruline du 7éme au lliéme jour de la gestation
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Fig. 3. Augmentation de poids des rets alimentés avec de la
spiruline du ler au lbéme jour de la gestation
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Fig. 4. Augmentation de poids des rats alimentés avec de la

spiruline du ler au l'éme jour de la gestation
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Effet tératogéne

Les tableaux 1 a 4% dcanent les chiffras sbsclus relstife anx méres
dénommés "bases de calcul"”. Ils précisent, en premier lieu, le nombre de
femeiles accouplées (1), soit celles dont 1l'accouplement a &té confirmé par la
présence de spermatozoides dans le frottis vaginal (dans le cas des souris, par
le bouchon spermatique et dans celui des hamsters, visuellement). Puis viennent
les remelles fécondées (2), soit celles ol a eu lieu la nidation, révélée par la
présence de foetus ou l'existence 4'implantations dans les cormes utérires,

mises en dvidence par la coloration selon la méthode de Salewski.

Parmi les femelles, on a fait une distinction entre ~elles qui ont eu une
portée normale (2.1) et celles dont la portée était atteinte. Les femelles
i portée normale sont celles qui ne portaient aucun foetus malformé et
montraient au maximum une résorption d'embryon. Les femelles & portée
atteinte (2.2) sont subdivisées en trois groupes : celles qui présentaient pl
d'un foetus résorbé ou mort (2.2.1); celles qui ne présentaient que des foetus
anormaux (2.2.2); celles qui présentaient & la fois des foetus résorbés,
morts et anormaux (2.2.3). Enfin, au point 3 sont recensées les femelles qui

portaient au moins un foctus au moment du sacrifice.

Les tableaux 5 4 8 présentent les bases de calcul concernan. les foetus.
I1s indiquent le nombre d'implantations (1), le nombre de foetus (2), subdivisé

en normaux (2.1) et atteints (2.2), qu'il s'agisse d'anormaux (2.2.1) ou de

résorbés ou morts (2.2.2).
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Tableau 1

Effat sur deg rate Aa la eniruline ins@vrfa A T2—o o nx_

1r c .- W [ cwe Gu yomie JOUr
de la gestation. 2Rases de calcul
"MERES"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire  soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 27 27 22 29 26
2. TFécondées : 2k 26 19 27 23
2.1 Portée normale 17 20 13 21 19
2.2 Portée atteinte : 7T 6 é 6 L
2.2.1 Foetus résorbés L .0 1 1 0
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux 1 3 1l 1 ]
2.2.3 Foetus résorbeés 2 3 L b 3
ou morts, et
anormaux

3. Sacrifiges gravides 23 26 18 26 23
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Tableau 2

de la gestation. Bases de calcul

"mm"
Témoin Témoin % Spiruiine
Régime ordinaire soja 10 20 20
Nombre de femelles :
1. Accouplées 27 22 21 24 22
2. Fécondées : 24 19 20 22 21
2.1 Portée normale 17 15 15 16 16
2.2 Portée atteinte : 7 Il 5 6 5
2.2.1 Foetus § 1 2
résorbés ou
morts
2.2.2 TFoetus anormaux 1 2 2 2 1
2.2.3 Foetus raésorbés 2 1 1 3 2
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 23 19 19 20 20
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Tableau 3

Rffet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au lléme jour
de la gestation. Bases de zalcul

"MERES"
Témoin Témoin % Spiruline
Regime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 27 26 25 25 25
2. Fécondées : 24 25 20 24 22
2.1 Portée normale 17 16 15 17 16
2.2 Portée atteinte : 7 9 5 7 6
2.2.1 Foetus 4 8 3 5 1
résorbés ou
mo~ts
2.2.2 Foetus anormaux 1 1 1 4 5
2.2.3 Poetus résorbés 2 0 1 0 0
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 23 25 20 24 22
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Tableau b

Effet sur des rats de la spirulinge ingdrée du ler au 2léme Jjour

de la gestatien.

Bases de calcul

lln@m"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 27 25 26 28 23
2. Fécondées : 24 22 23 25 23
2.1 Portée normale 17 1§ lg 16 lg
2.2 Portée atteinte : 7 / i 9
2.2.1 PFoetus 4 3 R} 6 5
résorbés ou
morts - 5 )
2.2.2 Poetus anormaux 1 3 -{ :
2.2.3 PFoetus résorbés 2 1 1
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 23 22 21 23 21
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Tableau S

Effet sur des rats de la spiruline ingérée dqu Téme au Jéme jour
de la gestation. Bases de calzul

"FOETUS"
Témoin Témoin ' % Spiruline
Régine ordinaire soja 10 20 20
Nombre de :
1. Implantations 2Lk 270 202 267 219
2. Foetus : 212 2u3 178 235 198
2.1 Normaux 209 235 172 230 194
2.2 Atteints : 35 35 30 37 25
2.2.1 Anormaux 3 8 6 5 4
2.2.2 Résorbés 32 27 24 32 21

ou morts




Tableau 6
Effet sur des rasts ds le spiruline ingdrde Au Tima an liéme jour
de la gestation. Bases de calcul
"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 244 195 210 218 223
2. Foetus : 212 175 187 195 195
2.1 Normaux 209 169 180 150 190
2.2 Atteints : 35 26 30 28 33
2.2.1 Anormaux 3 6 7 § S
2.2.2 Résorbés 32 20 25 23 28

ou morts
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Tableau 7

Effet sur des rsts de la spviruline ingérée du ler au liéme jour
de le zestation. Bases de calcul

"FOETUS" f
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 224 284 201 241 216G
2. Foetus : 212 240 178 224 209
2.1 FNormaux 209 239 176 219 222
2.2 Atteints : 35 45 25 22
2.2.1 Anormaux 3 1 2 § lg
2.2.2 Résorbés 32 44 23 17

ou morts
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Tableau §

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 2ldme jour
- Aa

e e
Nae
i

2w VT ~mamdaden hi
de la gestatich. < celaond

"Foms" ‘
Témoin Témoin % Soiruline
Regine ordinaire soja 10 20 20
Nombre de :
1. Implantations 244 230 211 244 217
2. Foetus : 212 193 180 182 lzz
2.1 Normaux 209 189 176 1295 14;
2.2 Atteints : 35 41 35 > ;
2.2.1 Anormaux 3 4 ‘4 3,) 10
2.2.2 Résorbés 32 37 31 62

ou morts
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Les tableaux 9 & 12 présentent l'informaiion antérieure transformée en

pourcentages en ce qui concerne les meéres.

Sur le tableau 9, on peut observer que les pourcentages relatifs aux méres
atteintes sont les mémes pour les groupes traités & la spiruline et pour les
témoins scja. Il n'y a pas non plus de grande différence entre les deux groupes
témoins. Les méres 4 portée atteinte sont indifféreument réparties entre celles .
qui présentaient uniquement des foetus résorbés ou morts, des foetus malformés

ou, simultanément, des foetus résorbés ou morts, et malformés.

Le tableau 10 montre aussi que le pourcentage de portées atteintes est
trés voisin de celui des témoins soja. Comme dans le cas précédent, les

accidents sont indifféremment répartis entre les trois catégories.

Sur le tableau 11, on constate que les pourcentages des femelles atteintes
par la spiruline sont, dans tous les cas, inférieurs & ceux des groupes témoins
soja. Les femelles témoins soja atteintes sont principalement des femelles &
foetus résorbés. Il en est de méme dans le groupe témoin ordinaire et dans
celui & 10 % de spiruline. En revanche, dans les groupes & 20 et 30 % de spiru-
line, les méres atteintes sont, par ordre d'importance numérique, celles qui

pri_:ntent des foetus anormaux, puis celles qui présentent des foetus résorbés.

Le tableau 12 montre de nouveau que les pourcentages de méres atteintes
dans les groupes traités et non trait&s sont trés semblables. Dans le groupe

témoin ordinaire et dans les groupes & 20 et 30 % de spiruline, la plupart des

méres atteintes présentent uniquement des foetus résorbés ou morts.
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Tablesu O

e

Effet sur des rats de la spiruline ingirée du 7éme au 9éme jour

de la gestation. Pourcentages
'"MERES"
e . m’ - ’ - - -
Régime Temoin Temein % Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. Fécondées . 88,8 96 s2 5693 93 ’1 86 16
2.1 Portée normale 70,8 77,0 68,4 77,8 82,6
2.2 Portée atteinte : 29,2 23,0 11,6 22,2 7.k
2.2.1 Foetus résorbés 16,7 0,0 5,3 3,7 0,0
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux L,2 11,5 5,3 3,7 4,3
2.2.3 Foetus résorbés 8,3 11,5 21,0 14,8 13,0
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 95,8 100,0 gk,7 96,3 100,0
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Tableau 10

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du 7éme au lléme iour

de la gestation. Pourcentages
"MERES"
Régime Témoin Témoin % Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. Féconddes : 88,9 86,3 95,2 91,7 9s,4
2.1 Portée normale 70,8 78,9 75,0 72, z Z§,2
2.2 Dortée atteinte : 29,2 21,0 25,0 27,3 25,8
2.2.1 Foetus résorbés 16,7 5,2 1C.,0 4,5 9,5
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux 4,2 10,5 10,0 ?, 1 4,8
2.2.3 TFoetus résorbés 8,3 5,2 5,0 13, 6 9,5
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 95,8 1000 95,0 90,9 95,2




Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au liéme jour
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Tableau 11

de la gestation. Pourcentages

"‘\mm"
4 - v - ’ - .'.
Régime Témoin Témoin # Spiruline
ordinaire sula 10 20 30
% de femelles :
2. Fécondées : 88,8 96,1 80,0 96, s
2.1 Portée normale 70,8 64,0 75, 0 70,8 72,
2.2 Portée atteinte : 29,2 36,0 25,0 29,2 27,3
2.2.1 Foetus résorbés 15,7 32,0 15,0 12,5 4,5
ou morts . _
2.2.2 Foetus anormaux 4,2 4,0 50 1657 22,7
2.2.3 roetus résorbés 8,3 0,0 5,0 0,0 0,0
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 95,8 100-0 100,0 100,90 100,0
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Tableau 12

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 21lsme Jjour
de la gestation. Pourcentages
"IERB"
Réei Témoin Témoin % Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. Téconddes : 88,8 88,0 88,5 89,5 100,0
2.1 Portée normale 70,8 68,2 69,6 64,0 65, 2
2.2 Portée atteinte : 29,2 31,8 30,4 36,0 34, 8
2.2.1 Foetus résorbés 16,7 13,6 13,0 24,0 21, 7
ou morts - -
2.2.2 Foetus anormaux 4,2 13,6 13,0 8,0 8, 7
2.2.3 Foetus résorbvés 8,3 4,5 4,3 4,0 4,3

ou morts, et
anormaux

(92

3. Sacrifiées gravides 95,8 100 ,0 91,3 92,0 91,
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les résuitats relatifs aux foctus sont présentie sur les tableaux 12 3 16,
Le tableau 13 montre qu'il n'y ¢ pas de différence entre le groure %émoin sojs
et les groupes nourris & la spiruline en ce qui concerne les foetus atieints.

Ceux-ci sont principalement des foetus résorbés.

Pour ce qui est du poids moyen des petits, on note ume différence signifi-

cative chez les groupes d 10 et 20 % de spiruline.

Le tableau 14 n'indique pas de variation importante entre les témnins et
les animaux traités; les foetus atteints sont également presque tous des

résorbés.

Le tableau 15 montre que les foetus atteints sont dans tous les cas meins
nombreux que dans le groupe témoin soja. On constate une différence signifi-
cative du nombre d'implantations par femelle fécondée chez les trois groupes
nourris & la spiruline, et aussi une différence de poids moyen des foetus chez

les femelles alimentées avec 30 % de spiruline.

Sur le tableau 16, on peut voir que les accidents sont essentiellement
des résorptions d'embryon, qui atteignent le chiffre de 25,4 dems le cas du
groupe & 20 % de spiruline. Néammoins, les nombres de foetus atteints, qu'il
s'agisse des snormaux ou des résorbés, ne sont pas radicalement différents.
On note pourtant une variation significetive du poids moyen des foetus des

femelles traitées & 10 et 30 % de spiruline, et aussi entre les grcupes témoins.
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Tableau 13

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du 7éme su Géme jlour
de la gestation. Pourcentages

"FOETUS"
P Témoin Témoin % Spiruline
Regime
ordinaire soja 10 20 20
% de foetus :
2.1 Normaux 85,6 87,0 85,1 86,1 88,6
2.2 Atteints : 4,3 13,0 14,8 13,8 11,k
2.2.1 Anormaux 1,2 3,0 3,0 1,9 1,8
2.2.2 Résorbés 13,1 10,0 11,8 11,9 3.6
ou morts
Moyennes :
» *
- poids foetal (g) 3,2 3,b 3,0 3,0 3,5
- implantations/femelle fécondée 10,1 10,3 10,6 9,9 9,5
-~ foetus/femelle gravide 9,2 9,3 9,8 9,0 8,6




Tableau 1k

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du Téme au llLéme jour

de la gestation. Pourcertages

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 20
% de foetus :
2.1 Normaux 85,6 86,7 85,7 87,1 85,2
2.2 Atteints : 14,3 13,3 14,3 12,8 1L,8
2.2.1 Anormaux 1,2 3,1 3,3 2,3 2,2
2.2.2 Résorbés 13,1 19,2 10,9 10,5 12.5
ou morts
Moyennes :
- poids foetal (g) 3,21 3,20 3,20 3,32 3,28
- implantations/femelle fécondée 10,1 10,2 10,5 9,9 10,%
- foetus/femelle gravide 9,2 9,2 9,8 9,7 9,7
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Tableau 15

Effet sur des rats de la spiruline ingérse du ler au liéie jour
de la gzestation. Pourcentages

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire scja 10 20 30
% de foetus :
2.1 HNormaux 85,6 8L,1 87,6 80,9 92,7
2.2 Atteints : 14,3 15,8 12,4 9,1 7,3
2.2.; ;Eorngx 1,2 0,3 1,0 2,0 s
2.2. asorbes 13.1 15.5 11.4 7.0 4.6

ou morts

Moyennes :

- poids foetal (g) 3,21 3,1t 3,1§ 3,l§ 3,2
- implantations/femelle fécondée 10,1 11,3 10,0 13,0 9,9
- foetus/femelle gravide 9,2 9,6 8,9 9,3 9,2

*C0
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Tableau 16

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 213me lour
de la gestation. Pourcentages

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordineire soja 10 20 30
% de foetus :
2.1 Normaux 85,6 82,2 83,4 73,4 30,6
2.2  Atteints : 14,3 17,8 16,6 26,6 19,3
2.2.1 Anormaux 1,2 1,7 1,9 1,2 0,9
2.2.2 Résorbés 13,1 16,1 14,7 25,4 18,4
ou morts

Moyennes :

L »
- poids foetal (g) 3,21 3,0k 3,20 2,90 3,20
- implantations/iemelle fécondée 10,1 9,5 9,1 9,7 9,4
- foetus/femelle gravide 9,2 8,7 8,s 7,9 8,4
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Laes tahleaux 17 4 20 indiquent les valeurs de 1'indice de tératogenése

calculées a partir des pourcentages ci-dessus.

On peut voir sur le tableau 17 que l'indice est négatif chez les femelles
par rapport & celui des témoins soja, lequel est & son tour négatif par rapport

a celui des témoins ordinaires, qui ne figure pas sur le tableau.

Sur ce méme tableau, les indices pour les foetus ne révélent pas non plus

d'effet tératogéne de 1l'algue, & aucune des concentrationms.

Le tableau 18, qui correspond & la période de 1'organogénése, ne mcntre

aucun effet tératogéne de la spiruline, ni chez les méres, ni chez les foetus.

I1 en est ce méme sur le tableau 19, ol tous les indices sont négstifs,

i l'exception de celui du groupe té&moin soja.

Au tableau 20, on trouve des indices négatifs pour le groupe & 10 % de
spiruline, et des indices positifs pour les groupes nourris avec les autres
concentrations; d'ailleurs, en ce qui concerne ces derniéres, l'indice n'atteint

jamais que 10,7 avec le régime & 20 % de spiruline.




-89 -

Tableau 17

Effet sur des rats de la spiruline inzérée du 7éme au 9éme jour
de la gestation. Indice de teratogénése

3 Spiruline Méres Foetus
10 - 11,2 2,0
20 - 1,3 0,9
30 - 7,3 -1,8

Témoin SOJ& - 8,7 - l,s




Effet sur des rats de la spiruline ingérée du 73me au lbéme jour
de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus
10 5,0 1,1
20 8,0 - 5,8
30 3,5 1,7

Témoin soja -11.6 - 1,2
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Tableau 19

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au lliéme jour
de la gestation. Indice de tératosénese

% Spiruline Méres Foetus
10 - 17,2 -L,0
20 = 10’6 - 8,0
30 - 13,6 -10,1

Témoin soja 9,6 1,7
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Tableau 20

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 2léme jour
de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus
10 - 2,0 -1,k
20 6,1 10,7
30 L,y 1,8

Témoin soja 3,7 L1
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Les tableaux 21 & 2k décrivent les anomalies des foetus correspondant aux
différents régimes, révélées par examen externme, e% par examen du squeletite et

des viscéres.

Au tabieau 21, on remarque qu'il y a des foetus macérés dars tous les
groupes, des foetus présentant des hématomes et un foetus avec un oedéme généra..

lisé dans le groupe & 20 % de spiru.ine.

Par ailleurs, l'examen du squelette aprés coloration & l'alizarine révéle
des anomalies costales chez quelques foetus répartis dans presque tous les

groupes, et un cas d'ossification générale retardée dans le groupe & 30 %.

Les coupes en série de Wilson remseignent sur les cas d'hydronéphrose,
malformation assez fréquente chez les animaux de la race utilisée, qui s'est

déjd manifestée au cours des expériences antérieures.

Au tableau 22, on remarque que les anomalies externes sont des hématomes,
et que les régimes & 10 et 20 % de spiruline ont provoqué chacun un cas d'oedéme
généralisé.

L'examen du squelette a révélé diverses malformations dout quelques-unes
ge rencontrent aussi chez les témoins soja; tel est le cas des foetus qui
présentent des malformations des cdtes et une ossification crénienne insuf-

fisante, défauts que l'on retrouve associés aux régimes & 1C et 20 % de spiruline.

Les coupes de Wilson révélent des cas d'hydronéphrose et de déplacement des

testicules.

Le tableau 23 rend compte des lésions rencontrées chez des foetus provenant
de femelles traitées du ler au lléme jour de la gestation. Les foetus anormaux
trouvés dans le cadre des régimes d la spiruline sont des cas isolés de
coelosomie et 1'cedéme avec micrognathie, inconnus chez les témoins soja.
D'autre part, les malformations osseuses intéressent les cStes chez les témoias
et les animaux traités et, varmi les malformations viscérales, 1l'hydronéphrose

reste commune aux animaux trazités et aux témoins soja.

Le tebleau 24 présente les anomalies des foetus des méres traitées pendant
toute la gestation. On constate que certaines malformations sont analogues &
celles que l'on trouve chez les témoins, telles celles qui se manifestent au
niveau du squelette, ainsi que les hydrocéphalies et les hydronéphroses  Les
malformations qui ne se rencontren® pas chez les cémoins sont deux cas de
coelosomie et un cas d'oedéme géniralisé. Le nombre et la fréquence des foetus

anormaux sont néanuoins semblables chez les “émoins et les animaux traités.




-9k -

Tableau 21

Anomalies des foetus vrovenant de rates ncurries & la spiriline
du 7éme au 9éme jour de le gestation

Témoin Témoin % de spiruline
Examen ordinaire soja 10 20 30
1f. wacéré 2f. mocérés 27. macérés 2f. macérés 1f. macéré
1f. hémotome 12. oedéme 1f. hématonme
TXTTRNE généralisé
1f. défaut de
développement
+ 212 243 178 235 168
1f. cdtes 1f. c8tes 3f. c3tes 1f. ossifi-
formées malformées malformées cation gené-
ALIZARINE rale retardée
2f. réduction 1f. reduction
13émes cdtes 13émes cdtes
+ 141 164 218 152 127
1f. hydro- 2f. hydro- 1f. hydro- 1f. hydro-
WILSON néphrose néphrose néphrose néphrose
unilatérale unilatérale unilatérale unilatévaie
+ T1 79 60 83 (8

+ Nombre de foetus examinés.
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Tableau 22

Anomelies des foetus vrovenant de rates nourries a4 la spiruline

du Teéme au lhéme jour de la gestation

Témoin Témoin % de spiruline
ixsmen ordinaire soja 10 20 30
#*
1f. macére 2f. hématome 2.f. hématome 1f. hématome
EXTERNE 1f. oedéme 1f. oedéme
généralisé généralisé
+ 212 17% 179 180 176
12. c&tes 2f. cdtes 22, ossifi- 1f. cStes 2f. ossifi-
walformées malformées cation géné- malformées cation géné-
7ale retardée rale retardée
1f. faible 1f. faible 2¢. réduction 27. cltes sur-
ossification ossification 13éme cotes numéraires
du créne du créne
+ 1kl 113 121 125 11k
»*
1f. hydro- 1f. dépla- 1?2, hydro- 1f. hydro- 1f. dépla-
néphrose cement des néphrose . néphrose cement des
unilatérale testicules bilatérale bilatérale testicules
WILSON »
if. hydro-
céphalie
unilatérale
+ T1 61 58 55 62

+ Nombre de fostus examinés,
* Mame foetus.
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Tableain 23

Ancmalies des foetus provenant de rates ancurries & la spirulire
du ler au luéme jour de la gestaticn

Témoin Témoin % de spiruline
Examen ordinaire soja 10 20 30
1f. macére 1f. coeloscmie 12. oedeéme
et micro-
EXTERNE gnathie
12, hématome 17. uématome
+ 212 240 178 224 200
12, cbOtes lg. cOtes 2f. cdtes 22, cltes
malformaes fusionnées surnumé- déformées
ALIZARTNE raires
12, clOtes 12, cltes
déformées fusionnées
+ 1kl 162 120 1L8 139
1f. hydro- 1f. hydro- 1f, kydro-
néphrose nérhrose néphrose
unilatérale tilatérale bilatérale
WILS 12. hydro-
ON néphrose
biiatérale
et hydro-
céphalie
milatérale
+ T 78 58 76 70

+ Nombre de foetus eraminés.
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Tableau 2k

Anomalies des foetus provenant de rates nourries a la spiruline

du ler au 2léme jour de la gestatiom

£ Témoin Témoin % de spiruline
ordinaire 30ja 10 20 30
1f. macéré 1f. coelo- 2f. coelo- 1f. ocedénme
somie somie généralisé
EXTERNE
12. extré-
mités
déformées
+ 212 223 180 182 177
2f. réduction 1f. cBtes
13émes cltes surnuméraires
ALIZARINE
1f. cbtes 1f. cltes 1f. cltes
malformées malformées malformées
+ 1iko 148 119 122 121
1f. hyédro- 1f. hydro-
céphalie céphalie
WILSON buateru;e unilatérale
1f. tydro- 1f. hydro-
néphrose népurose
unilatérale unilatérale
+ T2 75 61 60 56

+ Nombre de foetus examinés.
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Souris

Augmeantation de poids

Les figures et tableaux ci-aprés rendent compte des résultats des expé-
riences sur les souris; ils sont présentés dans le méuie ordre que ceux gui

concernent les rats.

Sur les figures S & 8 sont représentées les courbes des augmentations de

poids correspondant aux quatre périodes d'elimentation & la spiruline.

Les figures 5 et 6 montrent que la spiruline n'influe pas sur la

croissance des souris, ni pendant le traitament, ni aprés celui-ci.

Dans le cas de l'ingestion entre le ler et le l3éme jour (fig. 7), on
constate que les poids des animaux de tous les groupes sont légérement
inférieurs i ceux des témoins soja pendant le traitement, mais ils remontent

trés nettement par la suite.

On peut également observer sur la figure 8 que, pendant les deux premiers
tiers de la gestation, les poids diminuent légérement par rapport £ ceux des
témoins soja_ mais que, pendant le dermier tiers, les poids correspondart aux
régimes £ 10, 20 et 30 % de spiruline finissent méme par dépasser ceux des

témoins.
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Augmentation de voids des souris traitées 3 la sviriline
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Fig. 6. Augmentation de poids des souris traitées & la spiruline
du Téme an l3éme jour de la gestation

Augmentation de poids (%)
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Ble 7  Avomentotion As moide des sauris traitées 3 la spirulire
Sihge [ o AugmuSiawvevo—e —- o = CC

du ler au l38me jour 3e la gestation
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traitement
80 -
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' T
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Augmentation de poids des souris traitéess 2 la sviruline
du ler au l9éme jour de la gestation
90 = traltement

Jours
e témoin soja
c—cecccean témoin ordinaire
CE-N-N-N-N-N] spirulinelo%
ssssens spiruline 20%

LTI IY LYY spiruline 30 %
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Effet tératogene

Les tableaux 25 i 32 montrent successivement les résultats ez valeurs
absolues concernant les méres et les foetus, puis les pourcentages, 2s indices

de tératogénése et, enfin, les anomalies constatées.

Sur le tableau 33 (méres), on observe que la fréquence des affections chez
les femelles traitées & la spiruline est inférieure & celle gqui correspornd zu
groupe témoin soja. Cela est dd avant tout & ce que ces méres ont surtout
présenté des résorptions, alors que chez les té&moins il y a eu partage égal

entre résorptions et foetus anormaux.

Des résultats analogues se retrouvent chez les femelles traitées pendant
1'organogénése (tableau 34), mais dans le cas du régime 3 30 %, on note la méme
fréquence de méres présentant des foetus résorbés ou morts et de meres présentant

des foetus résorbés, morts et anormaux.

Sur le tableau 35, on constate que la. proportion de méres témoins soja
eyant des portées atteintes s'élave & 37,5 %, alors que la proportior est
moindre chez les animaux traités et varie en foncticn invarse de la teneur en
spiruline. Dans le groupe témoin soja et le groupe & 10 % &e spirulire, les
méres présentant des résorptions et des foetus malformés sont plus nombreuses

que celles qui ne présentent que des résorptionms.

Dans le cas du traitement du ler au 19éme jour (tableau 3€), on constate
qu'il y a plus de méres att2intes que dans le cas des autres traitements; cela
dit, ou observe le méme phénoméne chez tous les groupes, y compris les témoins

soja et ordinaires.

Dans tous les cas, la majorité de ces femelles présentent des résorviions
ou des foetus morts, le chiffre de 33,3 % &tent atteint avec la plus forte

concentration de spiruline.
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Tabieau 25

Effet sur des rats Je la spiruline ingérée du Téme 2u Yéme jour

de la gestationm.

Sases de calenl

"lmm"
Témoir. Témoin % Spiruline
Régine ordinaire soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 20 21 22 19 21
2. TFécondées : 18 15 18 17 10
2.1 DPortée normale 10 10 11 11 12
2.2 Portée atteinte : ¢ 9 7 6 7
2.2.1 Foetus 4 4 S
résocrbés ou
norts .
2.2.2 Foetus anormaux 3 4 1 1 %
2.2.5 Foetus résnrdas 1 1 1 1 <
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 16 16 15 14 17
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Taxleau 26

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du Téme en lidme jour

de la gestation.

Sases de caloul

"m"
Témoin Témoin % Spiruline
hegime ordinaire soja 10 20 20
Norbre de femelles :
1. Accoupiées 20 20 23 24 2
2. TFécondées : i8 19 22 21 20
2.1 Portée ncrmale 10 13 15 15 15
2.2 DPortée atteinte : 8 6 7 6 5
résorbés ou
morts
2.2.2 Foetus anormaux 3 1 0 2 1
2.2.3 Foetus résorbés
ou morts, et
anormaux 1 1 2 1 2
3. Sacrifiées gravides 16 17 20 20 19
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Tableeau 27

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au l3éme jour

de la gestation. =Zases de calcul

"MERES"

% Spiruline

Témoia Témoin
Régime ordinaire  soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 20 20 22 20 21
2. Fécondées : 18 ' 16 19 17 15
2.1 Portée normale 10 10 13 13 11
2.2 Portée atteinte : g 6 6 4 4
2.2.1 Foetu- 4 2 2 1
résorbes ou
morts -
2.2.2 Foetus anormaux S 1 1 0 2
2.2.3 Foetuc résorbés 1 3 4 2 1
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 16 14 18 16 14
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Tableau 2§

Effct sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 1Géme ; 1r
L <

de la gestation.

Bases de calcul

"MERES"
Témoin Témoin Spiruline
Reég ordinaire soja 10 20 30
dcmbre de femelles :
1. Accouplées 20 20 21 19 20
2. Fécondées : 18 16 17 16 18
2.1 Portée normale 10 g g ?. 9
2.2 fortée atteinte : 8 7 9
2.2.1 Foetus 4 4 4
résorbés ou
morts -
2.2.2 Foetus anormaux 3 1 3 : 0
2.2.3 Foetus résorbés 1 3 1 - 3
ou morts, =i
anormaux
3. Sacrifiées gravides 14 15 14 15

16
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Tableau 29

Zffet sur des rats de la spiruline ingérée du T7azme zu Qéme jour

de la zestation. 3ases de calecul

"FOFTUS"
Témoin  Témoin % Spiruline
Ree ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 182 192 202 169 190
2. Foetus : 138 146 1:3 124 159
: 33 141 1 121 1583
2.1 Normaux 133 S
2.2 Atteints : 49 51 45 48 37
5 S 3 6
2.2.1 Anormaux 5 .
2.2.2 Résorbés 44 46 40 45 31

ou morts
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Tableau 30

Effet sur des rats de le spiruline ingérée du T7éme au l3éme jour

de la gestation.

Sases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
) 182 189 229 225 206
l. Implantationms
4 188 17
2. Foetus : ;38 152 18 - s
133 146 181 183 17
2.1  Formaux 49 43 48 40 35
2.2 Atteints :
5 € 3 S 3
2.2.1 Anorwaux 44 37 45 35 31

2.2.2 Résorbés
ocu morts
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Tableau 31

fet sur des rats de la sviruline ingé=se du ler au l3&éme jour

de la gestation.

Bases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Res ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 182 156 181 179 130
2. Foetus : 138 119 158 147 124
2.1 FNormaux 133 115 152 145 120
2.2 Atteints : 49 - 41 29 34 18
2.2.1 Anormaux S 4 6 _% 4
2.2.2 Résorbés 44 3 23 ) 14

ou morts
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Tableau 32

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au l9éme Jour

de la gestation.

Bases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
2. Foetus : 138 113 123 118 124
2.1 BNormaux i33 110 116 113 108
2.2 Atteints : 49 49 49 46 56
2.2.1 Anormaux S 4 7 5 6
2.2.2 Résorbes 44 45 42 41 S0

ou morts
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Tableau 33
Effet sur des rats de la spirullne ingérée du Téme au Yéme jour
de la zestation. Pourcentages
"MERES"
vd = » ' I3 »
R Témoin Témoin # Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de fewelles :
2. ?écgndées H 90,0 9°a5 81,8 89,5 90,5
2.1 Portée normale 55,5 52,6 61,1 6L,7 63,1
2,2 Portée atteinte . Lh b 47,3 38,9 35,3 26,8
2.2.1 Foetus résorbés 22,2 - 21,0 27,8 23,5 21,0
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux 16,7 21,0 5,5 5,9 5,3
2.2.3 Foetus résorbeés 5,5 5,3 5,5 5,5 10,5
ou morts, et
enormaux
3. Secrifiges gravides 88,9 84,2 83,3 82,3 89,5
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Tableau 3b

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du 7éme aul3éme jour

de la gestation. Pourcentages
"MERES"
2éei Témoin Témoin % Spiruline
ordinaire scjla 10 20 30
% de femelles .
2. Fécondées : 90,0 95,0 95,6 7,5 90,9
2.1 Portée normale 55,5 68,k €8,2 Ti,b 75,0
2.2 Portée atteinte : LL,L 31,6 31,8 28,6 25,0
2.2.1 TFoetus résorbés 22,2 - 21,0 22,7 1L,3 10,0
ou mor:s
2.2.2 Foetus snormaux 16,7 5,3 0,0 9,5 5,0
2.2.3 Foetus résorbés 5,5 593 9’1 hss l0,0
ou morts, et
apormaux
3. Secrifiées gravides 88,9 89,5 90,9 95,2 35,0
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Tablesu 35

Ef%et sur des rats de la spiruli e ingérée du ler au léme jour

de la gestation. Fourcentages
"MERES"
v [ v - ' - [
Réei Témoin Temoin # Spiruline
ordinaize soja 10 20 30
% 3e femelles :
2. Fécondées : 90,0 80,0 86,k 85,0 1,4
2.1 Portée normale 55,5 62,5 68,4 76,5 73,3
2.2 Portée atteinte : LL L 37,5 31,6 23,5 26,7
2.2.1 Poetus résorbés 22,2 12,5 5,3 11,8 6,7
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux 16,7 6,2 5,3 ,0 13,2
2.2.3 Foetus résorbés 555 18,7 21,0 11,8 6,7
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 88,9 87,5 oL,T 9L,0 93,3
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Tableau 36
Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au 19éme jour
de la gestation. Pourcentages
"™MERES"
Rémi Témoin Témoin % Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. Féconddes : 90,0 80,0 80,9 8k,2 90,0
2.1 Portée normale 55,5 50,0 47,0 56,2 50,0
2.2 Portée atteinte : L L 50,0 52,9 L3,7 50,0
2.2.1 Foetus resordés 22,2 25,0 29,k 25,0 33,3
ou morts
2.2.2 Foetus anormeux 16,7 6,2 17,6 6,2 0,0
2.2.3 Foetus résorbés 5,5 18,7 5,9 12,5 16,7
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifides gravides 88,9 87,5 88,2 87,5 83,3
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asux relatifc any foetus (37 A LO), on observe des

B A e - == 0Tl

Sur tous les
fréquences analogues de foetus atteints dens le groupe témoin soja et les
groupes traités & la spiruline. On voit aussi que les foetus résorbés ou
morts constituent la majorité des accidents pour toutes les péricdes de

traitemert.

Sur les tableaux 37 et 38, on note en outre quelques différences signifi-

cetives entre les poids moyens des foetus € les nombres moyens de foetus par

femelle gravide.

)
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Tablesu 37

Effet sur des rats de la sviruline ingérée du Téme au Séme ilour
Jde la gestation. Pourcentages

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire soja 10 20 30
% de Zoetus :
2.1 Normaux 73,1 75,7 7,7 71,6 &G,5
2.2 Atteints : 26,9 26,5 2Pa3 2831‘ 19,5
2.2.1 Anormaux 2,7 2,6 2,5 1,8 3,1
2.2.2 Résorbés 2b,2 23,9 19,8 26,6 16,3
ou morts
Moyennes :
»*
- poids foetal (g) 1,k0 1,33 1,38 1,43 1,3
-~ implantations/femelle fécondée 10,1 10,1 11,2% 9,9 10,0
- foetus/femelle gravide 8,6% 10,2 10,8 8,8 9,3
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Tableau 38

de la gzestation. Pourzentaces
"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordineire soja 10 20 30
% de foetus :
2.1 Normaux 73,1 77,2 79,0 82,0 83,0
2.2 Atteints : 2679 2297 21,0 17’9 17,0
2.2.1 Anormaux 2,7 3,2 1,3 2,2 1,9
2.2.2 Résorbés 2,2 . 19,0 19,6 15,7 15,0
ou morts
Moyennes :
- poids foetal (g) 1,ko 1,33 1,38 1,30 1,36
- implantations/femelle fécondée 10,1 9,9 10,L 10,6 10,3
8,6% 8,9 9,2 9,9*% 9,7

- foetus/femelle gravide
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Tableau 39

Effet sur des rets de la spiruline ingérée du ler au liéme jour

de la gestation. Pourcentages
"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regine crdine’ire soja 10 20 20
% de foetus :
2.1 Normaux 73,1 73,7 &L,0 81,0 86,9
2.2 Atteints : 26,9 26,3 16,0 19, 13,0
2.2.1 Anormaux 2,7 2,6 3,3 1, 2,
2.2.2 Résorbés 2kh,2 23,7 12,7 17,9 10,1
on morts
Moyennes :
- poids foetal (g) 1,L0 1,37 1,b1 1,28 1,k2
- implentations/femelle f%condée 10,1 9,7 9,5 10,5 9,2
- foetus/femelle gravide 8,6* 8,5 8,7 9,1 8,8
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Tableau 40

Effet sur des rats de la spiruline ingeree du ler au l9éme jour
de la gestation. Pourcentaces

"FOETUS"
Témoin Témoir % Spiruline
Regime ordinaire soja 10 20 30
% de foetus :
2.1 Normaux 73,1 69,2 70,3 ,l 65,8
2.2 Atteints : 26,9 30,8 29,7 28,9 3b,1
2.2.1 Anormaux 2,7 2,5 b,2 3,1 3,6
2.2.2 Résorbés 2b,2 28.3 25,4 25, 30,5
ou morts
Moyennes :
~ poids foetal (g) 1,40 1,3k 1,326 1,k0 1,38
- implantations/femelle fécondée 10,1 9,9 9,7 9,9 9,2
- foetus/femelle gravide 8,6* 8,1 8,2 8,L 8,2
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Sur les tableaux suivants (41 & LL). on constate que 1l'indice de
tératogénése calculé d'aprés les résultats ci-dessus est négatif dans presque
tous les cas, avec des valeurs assez faibles telles -22,3 pour la péricde
d'ingestion du Téme au 9éme jour (tableau Ll), -23 pour la période du Téme
au 138me jour, et -22,4 pour la période du ler au l3éme jcur. Ces indices sont
inférieurs d& ceux que .'on a obtenus précédemment avec les rats et montrent

que la spiruline n'a pas d'effet tératogéne.
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Tableaulil

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du Téme a2y 9éme jour

de la gestation.

Indice de tératcsénese

% Spiruline Méres Foetus
10 - 16,0 - 2,6
20 - 22,8 5,k
30 - 20,90 - 56,3
Témoin soja 5,2 - 3,6
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Matrl anaws U2

A G b Yo e e i
——————————————

Effet sur des rats de la sviruline ingérée du 7éme au 13 éme Jjour
de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus
lo - 013 - 2,2
20 - L,k - 6,2
30 - 936 - 7,3

Témoin soja - 23,0 - 5,7
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Tableau L3

Effet sur des rats de la spiruline ingérfe du ler 3u l3éme jour
de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus
lC - 9 ’ h —lh v 0
20 ‘22 9 h - 9 ] 9
30 -17,3 -18,0

Témoin soja =12,k 0,8
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Tablesu il

Effet sur des rats de la sovirulipe ingérée duler au 2%éme four

de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Toetus
10 5,8 - 1,6
20 -12,6 - 2,7
30 0,0 L,3
Témoin soja 10,1 - 5,3




r
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Les ancmalies observées chez les souris sont décrites sur les tableaux

ci-aprés (45 & L8).

F L'examen externe des foetus provenant de méres soumises sux régimes du
Téme au 9éme jour de la gestation (tableau 45) montre que les aromalies sont
qualitativement tout & fait comparables & celles qui ont été constatées chez
les rats. Il s'agit de foetus macérés et de foetus avec hématomes. Le méme,
1l'examen du squelette révéle des défauts intéressant les cdtes et des défauts
d'ossification, et les coupes de Wilson font apparafitre des malformations du
genre hydronéphrose. On observe en outre un cas isolé de division palatine

dans le groupe 4 30 % de spiruline.

Au tableau 46 se remarque un cas d'exencéphalie dans le groupe & 10 % de
spiruline. On relédve aussi les mémes défauts au niveau des cdtes, des cas
d'ossification insuffisante et des malformations des vertébres, tant chez les

animsux traités que chez les témoins.

Le tableau 47 présente des malformations ou anomalies bénignes qui se
ren~~ntrent indistinctement dans tous les groupes. Il en est de méme au
tableau 48 ol 1l'on note & nouveau un cas exceptionnel d'exencéphalie dans le
groupe & 10 % de spiruline. D'autres malformations d4'importance mineure sont

révélées par la méthode de Wilson.
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Tableau k45

Anomalies des foetus orovenant de souris nourries & la spiruline

du 7éme au 9éme jour de la gestation

Tamoin Témoin % de spiruline
Examen ordinaire soja 10 20 30
1f. macéré 1f. macéré 2f. macéreés 1f. ocedéme
généralisé
12. exencé-
EXTERNE phalie
1f. hématome 1f. hématome 2f. hématome
1f. défaut de
développement
+ 138 16k 162 12k 159
1f. absence 2f. cltes 2¢. réducticn
ossification fusionnées 13émes cdtes
ALIZARINE du crdne
12, ossifi- 1f. ossifi-
cetion géné- calion géné-
rale retardée rale retardée
+ 80 108 110 81 101
1f. hypo- 1f. hydro- 1f. ectopie 1f. hydro- 1f. division
plasie pulmo- néphrose rénale néphrose palatine
WILSON naire unilatérale bilatérale
1f. ocedéme
sous-cutané
+ 58 56 52 L3 58

+ Nombre de foetus examinés.
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Tablesu U6

Anomalies des foetus provenant de souris nourries & la sviruline
du Téme au l3éme jour de la gestation

ml - - 1 . -"
Examen Témoin Témoin % de spiruline
ordinaire soja 10 20 30
*
1f. macéré 3f. hématome 1. exencé- 2f. cedéme
phalie généralisé
ZXTERNE
12. hématome
+ 138 152 216 202 185
1f. absence 2f. cdtes 1f. {aible 2f. sans 2f. cbtes
ossification malformées ossification vertébre malformées
du créne du créne présacrée
ALI 1f. absence 1f. cdtes 1f. absence 2f. absence
générale fusionnées générale générale
d'ossifi-~ d'ossifi- d'ossifi-
cation cation cation
+ 80 93 142 138 121
1f. hypo- 1£. hydro- 1f. oedéme
plasie pulmo- céphalie sous-cutané
WILSON naire bilaterale
1f. oedéme
scus-cutané
+ 58 59 T4 6L 6L

+ Nombre de foetus examinés.

* Méme foetus.
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Tableau 47

Anomalies des foetus provenant de souris nourries d la spiruline

du ler au 13éme jour de la gestation

v - e - ' - -
Examen Temoin Temoin #» de spiruline
ordinaire soja 10 20 30
12. macéré 2f. ocedéme 3f. macérés 17. macéré
généralisé
EXTERNE 1f. hématome 1f. hématome 2f. hématome
1f. défaut de 1f. défaut de
déveloprement développement
+ 138 119 158 147 12k
1f. absence
ALIZARINE ossification
du créne
+ 80 82 99 98 82
1f. hypo- 1f. hémor- 1f. hémor- 1f. hydro-
plasie pulmo- ragie intra- ragie intra- néphrose
WILSON naire crénienne abdominale unilatérale
1f. oedéme 1f. hypo- 1f. ectopie
sous-cutané plasie pulmo- rénale
naire ‘
+ 58 37 59 L9 k2

+ Nombre de foetus examinés.
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du ler au 19éme jour de la gestation

rr‘l - rd I3 - 3
Examen Témoin Témoin % de spiruline
crdinaire soja 10 20 30
17. macéré 2f. macérés 2°. macérés
1f. exencé-
FXTERNE chalie
1£. hématome 2. oedéme 2f. cedéme
généralisé généralisé
+ 138 114 123 118 11k
1f. absence 1f. cotes 1f. ossi- 1f. ossi-
ossification fusionnées fication du fication
du crine créne retardée générale
ALIZARINE retardée
1f. vertébre 12, cdte
présacrée cervicale
surnuméraire surdéveloppée
+ 80 79 75 81 81
1f. hypo- 1f. hémor- 1f. hyper- 1f. hémor- 1f. hydro-
plasie pulmo- ragie intra-  trophie ragie intra- céphalie
naire crdnienne pulmonaire abdomirale unilatérale
WILSON
1f. cedéme 1f. allon~ 1f. oedéme
sous-cutané gement du sous~-cutané
rein ’
+ 58 35 L8 37 33

+ Nombre de foetus examinés.
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Hemsters

Augmentation de voids

Comme on peut le comstater sur la figure 9, la spiruline a'a aucun effet
sur l'augmentation relative de poids des femelles soumises aux divers régimes

entre le Téme et le 9éme jour de la gestationm.

De méme, les figures 10, 11 et 12 relatives aux autres périodes de
traitement ne font apparaitre aucune différence appréciable par rapport aux

témoins soja.

Cn peut remarquer que, dans l'ensemble, les variations de la croissance
des hamsters soumis aux régimes expérimentaux, et des témoins, sont moindres

que dans le cas des rats et des souris.




Fig. 9.
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Fig. 10. Augmentation de poids des hamsters traités 3 la spiruline
du Téme au lléme Jjour de la gestation
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ontatinn Ae noids des hamsters traités & la spiruline

du ler au lléme jour de la gestation
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o ~
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spiruline 10 %
spiruline 20 %

spiruiine 30 %
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Fig. 12. Augmentation de poids des hamsters traités 4 la sopiruline
du ler au lkéme jour de la gestation
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Les tableaux 49 d& 56 présentent d'abord les valeurs absolues, puis les
pourcentages et les indices, et enfin les anomalies, comme pour les rats et

les souris.

Le tableau 57 donne les résultats de l'ingestion de spiruline entre le
Téme et le 9éme jour de la gestation. On peut constater que la portée
atteinte ne présente pas de variations par rapport a4 celle des témoins et que
les méres avec foetus résorbés ou morts et les méres ayant 4 la fois des foetus
résorbés ou morts, et anormaux, sont indifféremment réparties. Les méres avec
foetus anormaux sont 3 O % dans le groupe témoin soja et les groupes traités

avec 10 et 30 % de spiruline.

On peut voir ersuite, sur le tableau 58, que les valeurs correspondant
d 10 et 30 % de spiruline sont inférieures & celles du groupe témoin soja.
Dans ce dernier groupe et dans celui & 20 % de spiruline, la plupart des

accidents sont des foetus résorbés ou morts.

Les résultats figurant sur le tableau 59 n'indiquent aucune différence
par rapport aux témoins. Il y a lieu de noter que le régime & 30 % s'accompagne
surtout de résorptions d'embryon et que, dans les trois groupes traités & la
spiruline, il n'y a pas de méres présentant uniquement des foetus anormaux, ces

derniers étant toujours associés i des résorptions.

On peut constater sur le tableau 60 gque l'incidence globale des accidents
est la méme chez les témoins et les animaux traités. Chez les témoins soja,
on constate que les portées atteintes sont dues & une forte proportion de méres
présentant uniquement des foetus résorbés; il en est de mémc, dans une moindre
mesure, chez les animaux traités & 30 %. Dans le cas des régimes a4 10 et 20 %,
on observe l'effet contraire, car ce sont les femelles avec foetus résorbés

et anormaux qui constituent la majorité des accidents.
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Tableau 49

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du T3me au 9éme jour

de la gestation.

Bases de calcul

"!msﬂ
Témoin Témoin % Spiruline
Reglae ordinaire soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 20 19 19 18 21
2. Fécondées : 18 17 17 17 19
2.1 Portée normale 14 1“1. 13 13 12
2.2 Portée atteinte : 4 3 4 4
2.2.1 Foetus 1 1 2 2 2
résorbés ou
morts
2.2.2 Foetus anormaux 1 0 0 % g
2.2.3 Foetus résorbés 2 2 2 :
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 18 16 17 16 18
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Tableau 50

Effet sur des rats de le spiruline ingérée du 7éme au lléme jour

de la gestation. Bases de calcul

"MERES"
Témoin Témoin % Spiruline
Régime ordinaire  soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 20 19 22 20 18
2. Fécondées : 18 18 19 17 17
2.1 Portée noruale 14 12 14 ]% 143
2.2 DPortée atteinte : 4 6 5
2.2.1 Foetus 1 2 4
résorbés ou
morts 0 3
2.2.2 Foetus anormsux 1 1 1 2 I
2.2.3 Foetus résorbés 2 2 2 .
ou morts, et
ano.maux
3. Sacrifiées gravides 18 17 17 16 16
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Tableau 51

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler au lléme jour

de la gestation.

Bases de calcul

"MERES"
Témoin Témoin £ Spiruline
Regime ordinaire soja 10 20 30
Noxbre de femelles :
1. Accouplées 20 19 21 18 17
2. Fécondées . 18 18 20 18 17
2.1 Portée normale 14 13 16 14 12
2.2 Portée atteinte : 4 5 4 4 S
2.2.1 Foetus 1 2 1 2 4
résorbés ou
mcrts
2.2.2 Foetus anormaux 1 1 0 0 0
2.2.3 Foetus résorbés 2 2 K 2 1
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 18 17 19 17 16

—_——— e . -
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Tableau 52

Effet sur des rets de la spiruline ingérée du ler su lhéme jour

de la gestation.

Bases de calcul

")mm"
Témoin Térmoin % Spiruline
Rég ordinaire soja 10 20 30
Nombre de femelles :
1. Accouplées 20 22 18 20 21
2. FPécondées : 18 21 16 19
2.1 Portée normale 14 16 13 15 14
2.2 Portée atteinte : 4 S 3 4 5
2.2.1 PFoetus 1 4 1 1 3
résorbés ou
morts 1 0
2.2.2 Foetus anormaux 1 1 0 > 0
2.2.3 Foetus résorbé. 2 0 2
ou morts, et
apnormaux
3. Sacrifiées gravides 18 19 15 18 19
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Tablesu 53

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du Tézme au 9éme jour

de la gestation.

Bases de zalcul

"POETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
hég ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 207 189 204 201 217
2. TFoetus : 197 173 182 178 188
2.1 FNormaux 191 170 178 173 196
2.2 Atteints : 16 19 26 28 21
2.2.1 Anormaux 6 3 4 5 2
2.2.2 Résorbés 10 16 22 23 19

ou morts
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Tebleau 5&

Effet sur des rats de la spiTuline ingérée gu Téme 2y lléme jour

de la gestation. DBases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regine ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantationms 207 202 204 198 189
2. Foetus : 197 181 177 173 170
2.1 FNormaux 191 176 173 169 167
2.2 Atteints : 16 26 31 29 22
2.2.1 Anormaux 6 5 4 4 3
2.2.2 Résorbés 10 21 27 25 19

ou morts
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Tebleau 55

Effet sur des rats de la spirulipe ingérée du ler au lléme jour
de la gzestation. Bases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regime ordinaire  soja 10 20 30
Nombre de :
1. Implantations 207 204 242 197 187
2. Foetus : 197 187 227 176 168
2.1 Normaux 191 182 220 17§ 12?
2.2 Atteints : 16 22 22 2
2.2.1 Anormaux 6 5 7 Zg . é
2.2.2 Résorbés 10 17 15

ou morts
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Tableau 56

Effet sur des reis de la sviruline ingérée du ler au liéme jour
de la gestation. 3Bases de calcul

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regime ordinaire soja 10 20 30
Nombre de :
[
1. Implantatioms 207 227 178 221  21°
2. Foetus : 197 198 159 193 200
2.1 Normaux 191 . 194 156 190 133
2.2 Atteints : 16 33 22 51
3 5
2.2.1 Anormaux 6 4 3
2.2.2 Résorbés 10 29 19 28 15

ou morts
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Tableau 57

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du 7éme au 9éme jour
de la gestation. Pourcentages

"MERES"
Régime Témoin Témoin % Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. TFécondées : 90,0 89,5 89,5 94,k 90,5
2.1 Portée normale 17,8 . 82,3 76,5 76,5 78,9
2.2 Portée atteinte : 22,2 17,6 23,5 23,5 21,0
2.2.1 Poetus résorbés 5,5 5,9 1,7 11,8 10,5
ou morts .
2.2.2 Foetus anormaux 5,5 0,0 0,0 5,8 C,0
2.2.3 Foetus résorbés 1,1 11,7 11,7 5,8 10,5
ou morts, et
anormaux

3. Sacrifiées gravides 100,0 9k,1 100,0 oL,1 oL,7
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Tableau S8
Bffet sur des rats de la stirmilise ingdrfs du Td3ze au lldme jour
de la gestation. Pourcentages
"MERES"
Réai Témoin Témoin % Spiruline
égime
ordinaire scja 10 20 30
% de femelles :
2. Fécondées : 90,0 oh,7 86,4 85,0 9k ,0
2.1 Portée normsle 77,8 - 66,7 73,7 6L,7 82,3
2.2 Portée atteinte : 22,2 33,3 26,3 35,3 17,7
2.2.1 TFoetus résorbés 5,5 16,7 10,5 23,5 5,9
ou morts )
2.2.2 Foetus anormaux 5,5 545 5,3 0,0 5,9
2.2.3 Toetus résorbés 11,1 11,1 16,5 11,8 5,9
ou morts, et
anormaux
3. Sacrifiées gravides 100,0 9L L 89.5 9k,1 9k,1
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Tableau 59

£fet sur des rats de le spirulire j-gérée du ler au liéme jour
de la gestation. Pourcentages

"MERES"
ml - v - ' » 03
Régime Téemoin Témoin %# Spiruline
ordinaire soja 10 20 30
% de femelles :
2. TFécondées : 90,0 oL, T 95,2 100,0 100,0
2.1 Portée normale 77,8 - 72,2 80,0 77,8 70,6
2.2 Portée atteinte : 22,2 27,8 20,0 22,2 29,4
2.2.1 Foetus résorbé. 5,5 11,1 5,0 11,1 23,5
ou morts
2.2.2 Foetus anormaux 5.5 5,5 0,0 0,0 0,0
2.2.3 Foetus résorbés 11,1 11,1 15,0 11,1 5,9
ou morts, et
anormaux

3. Sacrifiées gravides - 100,0 oL,k 95,0 oL ,L 9L ,1
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Tableau 60

Effet sur des rats de la spiruline ingerée du ler au lhéme jour

Ao Ve mac+a+sam DArvsmanmédan~ae
-y ~

A3 L vvvvvvvvvvv v“vﬁﬁ\-ﬂ
"MERES"
.. Témoin Témoin % Spiruline
Regime
) ordinaire soja 10 20 20
% de femelles :
2. TFécondées : 90.0 95,k 88,9 95,0 90,5
2.1 Portée normale 77,8 . 76,2 81,2 78,9 . T3,7
2.2 Portée atteinte : 22,2 23,8 18,8 21,0 26,3
2.2.1 Foetus résorbés 545 19,0 6,2 5,2 15,8
ou morts
2.2.2 TFoetus anormaux 5,5 4,8 0,0 5,2 0,0
2.2.3 Foetus résorbés 11,1 0,0 12,5 10,5 10,5
ou morts, et
anormaux

3. Sacrifiées gravides 100,0 90,5 93,7 9L,7 100,0
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Les résultats relatifs aux foetus, présentés sur le tableau 61, ne
révilent aucune différence apparente entre les proportions de foetus atteinis

parmi les enimsux traités et les témoins.

Comme dans les expériences précédentes, les résorptions d'embryon sont

les principaux acciderts.

I1 en est de méme pour les foetus provenant de méres traitées pendant
1'organogénése (tebleau 62) et pour ceux qui correspondent aux autres périodes

de traitemeunt (tableaux 63 et 6L4).

Quant au poids moyen des foetus et au nombre de foetus par femelle gravide,

on note des variations significatives chez les groupes d& 20 et & 10 % de

spiruline.
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Tableau 01

Effet sur des rats de la sviruline ingérée du 7éme su 9éme 3iour
de la gestation. CFourceniaces

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spirwine
Regime ordineire soja 10 20 30
% de foetus : ‘
2.1 Normaux 92a3 8999 8792 86,1 90’3 - ‘
2.2 Atteints : T,7 10,0 12,7 13,9 9,7
2.2.1 Anormaux 2,9 1,6 1,9 2, R
2.2.2 Résorbés 4,8 8,k 10,8 11,k 8,7
ou morts
Moyennes :
- poids foetal (g) 1,57 1,62 1,6k 1,56 1,60
- implentations/femelle fécondée 1,5 11,1 12,0 11,8 1,
- focetus/femelle gravide 10,9 10,8 10,7 11,1 11,0
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Tableeu 62

e du Téme au lléme jour
tages

Effet sur des rats de la spiruline ingéré
de la gestation. Fourcer

"FOETUS"
Témoin Témoin % Spiruline !
Régime ordinaire soja 10 20 30
% de fostus :
2.1 Normaux 92,3 87,1 84,8 85,3 88,3
2.2 Atteints : 7,7 12,9 15,2 14,6 11,6
2.2.1 Anormsux 2,9 2,5 2,0 2,0 1,6
2.2.2 Résorbves 4,8 10,k 13,2 12,6 10,0
ou morts ’
Moyennes :
- poids foetel (g) 1,57 1,60 1,53 1,6k 1,55
- implantations/femelle fécondée 11,5 11,2 10,7 11,6 11,1
- fostis/femelle gravide 10,9 10,6 10,L 10,8 10,6




Tableau 632

Effet sur des rats de la spiruline ingérée du ler av 1lléme jour
de la gestation. Pourcentacges

"FOETUS" .
Témoin Témoin % Spiruline
Regime ordinaire scja 10 20 30
% de foetus :
2.1 Normaux 92,3 89,2 90,9 87,3 88 ,R
2.2 Atteints : T,T 10,8 9,1 12,7 1:,2
2.2.1 Anormaux 2,9 2,k 2,9 2,0 1,0
2.2.2 Résordés 5,8 8,3 6,2 10,6 10,2

ou morts

Moyennes :

- vpoids foetal (g) 1,57 1,59 1,53 1,51% 1,60
- implantations/femelle fécondée 11,5 11,3 12,1 10,9 11,0

- foetus/femelle gravide 10,9 11,0 11,9* 10,3 10,5
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Tableau 64

Effet sur des rats de la spiruline ingarée Qu Jer au lbeme jcur
de la gestation. Pourcentaazes

"FOEIUS"
Témoin Témoin % Spiruline
Regize ordinaire soja 10 20 30

% de fcetus :
2.1 Formaux 92,3 85,5 87,6 86,0 90,7
2.2 Atteints : 7,7 14,5 12,3 1,0 9,3

2.2.1 Anormaux 2,9 1,7 1,7 1,3 2,3

2.2.2 Résorbés L,8 12,8 10,6 12,7 7,0

ou morts

Moyennes :
- poids foetal (g) 1,57 1,52 1,9 1,56 1,58
- implantations/femelle fécondée 1,5 10,8 1,1 1,6 1,3
~ foetus/femelle gravide 10,9 10,k 10,6 10,7 10,5
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D'aprés les indices calculés qui figurent sur les tablesux 65 & 68, on ‘
constate une fois de plus que la spiruline n'a pas d'effets tératogénes, qu'il |

s'agisse des méres qui ont eu des foetus atteints, ou des foetus atteints

eux-mérnes.
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Tableau 65

Effet sur des rats de la soi

r {nz8rée dn TSma an Q9éme jcur
de la gzestation. Indice de tératocénése

I
ke doivd &

% Spiruline Méres Foetus
10 7,1 3,0
20 T,1 4,3
30 k1 0,3

Temoin soja - 5,9 2,5
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Tatleau 66

Effet sur des rats de la sviruline ingarée du Téme su lléme jour
de la gestation. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus

'1095 2,6
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Effet sur des rats de le sniruline incérde du ler au lléme jour
de le gestation. Indice de tératogénése

£ Spiruline Méres Foetus

10 -10,8 -1,9

20 - TyT 291

30 2,2 0,L

Témoin soja 7,2 3,3
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Tableau 6§

Effet sur des rats de le spiruline irngérée duler eu lkéme jour
de 1a gestaticn. Indice de tératogénése

% Spiruline Méres Foetus
10 - 6,6 - 2,6
20 - 3,7 - 0,6
30 3,3 - 6,1

2,0 7,k
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Les malformations et anomalies rencontrées chez les hamsters du groupe

témoin se retrouvent trés souvent chez les groupes traités.

Tel est le cas, au tableau 69, des hémorragies observées lors de 1'examen
externe et lors des coupes en série de Wilson. Les anomalies du squelette se
situent principalement au niveau du manubrium chez les témoins, et au niveau des

cdtes chez les animaux traités.

Sur le tableau 70, on reléve des anomalies analogues. Quelgues malfor-
mations ne se rencontrent pas chez les témoins, tels un cas de coelosomie et
deux cas d'hydrocéphalie bilatérale, mais on les a déjd trouvées chez les rats

et les souris des groupes témoins et traités.

Sur le tableau Tl, on remarque l'absence d'anomalies externes chez les
animaux traités & 20 et 30 % du ler au lléme jour. Les anomalies du squelette
sont, en revanche, communes & tous les groupes et intéressent le créne, le

sternum, le pubis et les cdtes.

Enfin, on constate & nouveau, sur le tebleau T2, des anomalies sporadiques
qui sont réparties en petit nombre parmi tous les groupes et excluent, de ce

fait, la responsabilité de le spiruline.
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Tableau 69

Anomalies des foetus provenant de hemsters nourris a4 la sviruline

du Téme au 9éme Jour de la gestatior

Témoin Témoin % de spiruline
Examen
ordinaire scja 10 20 30
»
EXTERNE 1f. hematome lf..hemor 12. hematome 17, exence lf..hemor
ragie phalie ragie
+ 197 173 182 178 198
1f. faible 1f. faible 2f. cotes
ossification ossification malformées
ALIZARINE du créne du créne
1f. manubrium 1f. manubrium 1f. c8tes 1L, cltes 172, cdtes
incomplet divisé fusionnées surnuméraires surnuméraires
+ 131 118 119 122 13k
1f. allon-~ 1f. hémor- 1f. hydro- 1f. hémor-
WILSON gement du ragie interne céphalie ragie interne
pelvis rénal
+ 66 55 63 56 6L

+ Nombre de foetus examinés.

* Méme foetus.
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Tebleau 72

Anomalies des foetus vrovenant de hamsters nourris & le spviruline

du Téme au lléme jour de la gestation

Examen Témoin 1émoin % de spiruline
ordinaire soja 10 20 20
*
1f. hématome 1f. coelo- 1f. hématome
somie
EXTERNE »
1f. oedéne
généralisé
+ 197 181 177 173 170
3f. faible 2f. ossifi- 2f. ossifi- 1f. cdtes 2%, cdtes
ossification cation géné- catioa géné- fusionnées malformées
du créne rale retardée rale retardée
ALIZARINE 1f. panubrium 1f. cdtes sur- 2f. faible 1f. cotes
incomplet numéraires ossification malformées
du crére
1f. cdtes
malformées
+ 131 119 122 113 11k
*
1f. allon- 1f. ectopie 1f. hydrocé~ 1f, hydrocé-
WILSON gement du rénale phalie phalie
pelvis rénal bilatérale bilatérale
+ 66 62 55 60 56

+ Nombre de foetus examinés.

¥ Méme fostus.
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Mehlaaw 71
s

-

e o N et

Anomalies des foetus provenant de hamsters nourris 2 lz spiruline

du ler au lléme Jjour ae la gestation

Témoin Témoin % de spiruline
Examen
ordinaire soja 10 20 30
1f. hématomes 1f. ocedéme 2f. hématomes
EXTERRE généralisé
+ 197 187 227 176 168
3f. faible 1f. cdtes 2f. cdtes 1f. l3éme cote 1f. ossifi-
ossification fusicnnées fusionnées non dévelopvée cation incom-
du créne pléte du
ALIZARINE manubrium
1f. manubrium 2f. faible 2f. cOtes sur- 2f. faible 1f. faible
incomplet ossification numéraires ossification ossification
du pubis du créne du pubis
+ 129 128 156 112 112
1f. allon- 1f. hydrocé- 1f. ectopie 1f. hydrocé-
WILSON gement du phalie ~3nale pkalie uni-
pelvis rénal latérale
+ 68 59 T1 64 56

+ Nombre de foetus exeminés.
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Tableau T2

Anomalies des foetus provenant de hamsters ncurris & la spirulire

du ler su lhéme jour de la gestation

Fxamen Témoin Témoin % de spiruline
ordinaire soja 10 20 30
»*
EXTERNE 1f. hématomes 1f. hématome lf.’oed§m§
généeralise
+ 197 198 159 193 200
1f. faible 2f. manubrium 2f. cdtes 1f. menubrium 2f. cdtes
ossification divisé suwrnuméraires divisé fusionnées
ALIZARINE du crane
»
1f. manubrium 1f. faible 1f. faible 2f. faible
incocplet ossification ossificetion ossification
vertébrale du créne vertébrale
+ 129 131 109 131 130
1f. allon- 1f. oedéme 1f. hydrocé- 1f. oedéme
#ALLSON gement du interne phalie uni- interne
pelvis rénal latérale
+ 68 67 50 62 70

+ Nombre de foetus examinés.

* M@éme foetus.
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CONCLUSIORS

Bien que plusieurs crganismes internationaux aient recommerdé que l1'on
fasse des études de tératogénése sur les protéines unicellulasires envisegées
comme aliment, on ne trouve dans les publications que des é&tudes sur des

protéines ayani une autre origine que les algues.

Et pourtant, les considérations de sécurité qui exigent gue 1'on procéde
8 des essais de toxicité subaigué et chronique, et & des épreuves foncticn-
nelles, etc., appelient également des &tudes sur la tératogénicité, qui tout
en évitant Ge donner trop d'importance sux essais de toxicologie comparée,
tiennent compte que l'on se trouve en présence de deux types de semsibilité
différents, celle de le mére et celle du foetus. Ainsi, une substance non
toxique pour la mére peut provoquer des malformations, ou la mort, chez le

foetus.

La comparaison statistique des animaux témoins et des animaux traités,
qui est & la base des &tudes de tératogénicité, ne résout pas tous les problémes

et son application est parfois compliqueée.

Dans les travaux décrits précédemment, les paramétres étudiés &taient
1l'augmentation de poids, la troduction par les méres de foetus atteints, et le
nombre ou le pourcentage de ces derniers per rapport sux implantations, pour

calculer ensuite l'indice de tératogénése.

Ces critéres ont permis de constater que le spiruline administrée 3
trois espéces animales, pendant quatre périodes différeates de la gestation, &
des concentrations de 10, 20 et 30 % du régime alimentaire, n'a eu aucun effet

tératogéne.

L'observation de l'augmentation de poids, sans aucune autre manipulation
particuliére, a permis de constater que 1'état général des méres nourries avec
de la spiruline n'a pas été modifié et que les avortements ont été trés rares

eu cours de la période de gestation.

En outre, l'analyse des résultats concernant aussi bien les méres que le
risque auquel les foetus de chaque portée &taient exposés, montre que la
spiruline n'a pas d'effet sur la gestation, si l'on en juge par les malfor-

mations, anomalies ou résorptions d'embryca constatées.
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Les quelques différences statistiques de poids moyen des foetus, de
nombre d'implantations par femelle fécondée ou de foetus par femelle gravide ne
laissent supposer aucun lien avec l'algue, car il s'agit de cas isolés sans

repport avec la concentration de spiruline dans l'alimentation.

Le fait que cette étude n'a pas mis en évidence d'effets nocifs de la
spiruline concorde avec les résultats de 1l'étude sur la reproductiocn et la

lactation faite sur des rats.




A l'issue de chaque expérience, les résultats ont fait l'objet d'un examen

ecritique.

D'une mariére générale, on peut conclure que la spiruline, & raison de
10, 20 et 30 % du régime alimentaire, ne cause aucune variation des paramétres
couramment étudiés dans les travaux sur la toxicité subaigu®, la toxicité

chronique, la reproduction et la lactation, la mutagénése et la tiratogénése.

Les différences significatives constatées dans certains cas ne procédent
pas du rapport dose/effet; il s'agit de ceas isolés qui ne se reproduisert pas
dans la phese finale de l'expérience et ne sauraient, par conséquent, étre
attribués 4 l'effet de la spiruline. Il en est ainsi notamment de certaines
valeurs des paramétres hématologiques et biochimigues du sérum obtenues lors
des études de toxicité subaigué et chrorique et des &tudes de la reproduction

et de la lactastion sur plusieurs genérationms.

Les résultats des &tudes de toxicité subaigué et chronique sont en accord,
respectivement, avec ceux qu'ont obtenus d'autres auteurs avec d'autres concen-
trations de la méme slgue (Till et Willems, 1971) ou avec d'autres objectifs en
vue (Boudene et coll. 1976). D'autres algues, telles Scenedesmus et Chl- rella
ont également fait l'cbjet d'études & court terme (Venkarteram et coll., 197T7;
Ysnnai ¢t coll., 1979; Becker, 1978a)'

L'étude sur la reproduction et la lactation n'a mis en évidence aucune
variation des indices de fertilité, de gestation, de viabilité et de lactation
au cours des trois générations obtenues pendant la période de deux ans. Dans
une expérience faite sur des porcs per Février et Séve (1976), les auteurs ont
utilisé de la spiruline & faible dose comme complément de protéines et n'ont
pas davantage constaté d'effet contraire sur la reproduction en ce qui concerne
tant la prolifération que la croissance des arimaux par la suite. Pour autent
que l'auteur du présent rapport le sache, personne, & l'exception de Pabst (1978),
n'aveit encore fait d'expérience sur plusieurs générations avec des algues,
bien que ce genre de recherche fit jugée importante &tant donné qu'elle permet
d'élucider les effets éventuels de la substance &tudiée sur la fertilité des
mfles et des femelles, et en ce qui concerne la gestation, l'acvouchement et la
tératogénicité (FDA, 1970).




- 167 -

Les épreuves relatives sux dominants lLétaux chez le rat et le souris cqui
oant été feites pour mettre en &vidence d'éventuelles prcpriéiés mutagénes

montrent aussi que la spiruline n'a pas eu d'effet & cet égard, si l'on en juge

d'aprés le nombre d'implantations mortes et viventes.

Les épreuves de tératogénicité faites sur trois espéces animales démontrent
que la spiruline adminis*rée sous différertes concentrations pendant
quatre périodes d'inégale durée au cours de la geststion n'a pes provoqué de

malformations congénitales ni de résorptions d'embryon.

En interprétant séparément les données relatives aux méres et aux foetus,
il a été possible de déterminer d'une part, pour la mére, les prcbabilités d'une
gestation normale ou anormale, et d'autre part, pour le foetus, le risque couru
par chague foetus de la portée. Cette méthode n'est applicable que dans le cas
des espéces dont les femelles portent plusieurs petics & la fois, car dans le
cas de celles qui n'en portent qu'unm, les risques pour la mére et pour le

foetus se confondent.

Les résultats des analyses portant sur les acides nucléigues, les métaux
et éléments non métalliques, les pesticides et les bactéries montrent gue
Spiruline est conforme aux conditions requises en la matifre par les orgarismes

internationaux.

A propos des acides nucléiques, on sait qu'une forte concentration de ces
substances provoque l'hyperuricémie, la goutte, le néphropathie uricémique et
les calculs rénavv Ovtre les facteurs nutritionnels, l'ingestion d'alcool et
de produits pharmaceutiques, ainsi que le sexe e% 1'obésité influent sur cette
concentration (PAG, 1975).

L'ingestion de 46 g de spiruline par jour équivaut & une consommation de
2 g d'acides rucléiques (Bourges et coll., 1971), quanti+é qui, selon le PAG
(1975), 3evrait &tre une limite afin que l'additior de 2 g provenant de “outes
les autres sources ne fasse pas plus de L g au total d'ingestion quotidiecne par
1l'adulte. Or, il est entendu que les protéines d'algues unicellulaires ne
seraient pas consommées comme seules sources de protéines, meis serviraient de

complément pour earichir les régimes alimentaires de base (Becker, 1978b).

Cette considération atténue le risque que la spiruline pourrait autrement

” 4 - ” .
rrésenter en ce qui concerne les acides nucléiques.
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Pour ce qui est des métaux lourds et des éléments non métalligues, les
dosages les plus récents indiquent, pour la spiruline, des concentrations de
plomb et d'arsenic inférieures aux teneurs de 5 et 2 ppm respectivement, que
recomrande 1'IUPAC (1974k). Les teneurs en mercure varient entre 0,01 et 0,2,

la teneur recommendée étant 0,1.

Quant au cadmium, sa concentration varie entre 0,01 et 0,1 ppm, si bien
qu'une consommation de S 000 g de spiruline par semaine correspondrait & la
limite d'absorption hebdomadaire de 0.5 mg recommandée par 1'OMS et la FAO
(1972) pour un adulte de 60 kg.

La différence constatée entre les dosages de Boudene et coll. (1976) et
ceux que d'autres chercheurs ont effectuds ultérieurement est peut-étre due en
partie & ce que la technique de culture de l'algue s'est améliorée, et aussi
é& une plus grande fluidité de l'algue dans les canaux du lac résultant d'un
accroissement de la production. (On procéde maintenant & des dosages
périodiques de divers métaux et l'on n'a pas constaté d'augmentation des

teneurs. )

Le 3,4 benzopyréne, indicateur général de la présence d'autres carcinogénes
de la série des hydrocarbures polyeycliques aromatiques, existe dans la spiru-
line & des coucentrations bien inférieures & celles que l'on trouve par exemple
dans les épinards, les légumes secs, la chicorée, 1l'ail, etc. (Truhaut et
Ferrando, 197€.) La norme N° 15 du PAG propose les teneurs limites suivantes
pour les hydrocarbures résiduels :'total, 0,5 %; ensemble des hydrocarbures
eromatiques, 0,05 %; benzopyr3ne, S g/k32 (PAG, 197hb). Pour sa part,
1'heptadécane représente 65 % du total des hydrocarbures présents. Compte tenu
de ce que l'on sait sur la toxicité de ces composés, et aussi des résultats des
expériences prolongées qui ont été faites, aucun phénoméne de toxicité chronmique

ne semble se produire (Tulliez et cecll., 1975).

En ce qui concerne les autres produits toxiques, tels les pesticides, les
anelyses ue les ont révélés qu'd 1l'état de traces, ce qui ne comporte aucun
risque pou: la santé, d'aprés les connaissances actuelles. L'Orzanisation
mondiale de la santé (OMS, 1970) a fixé les niveaux admissibles d'irzestion

quotidiezne de quelques-uns de ces produits et la spiruline respecte ces normes.
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Les examens microbiologiques Jje la culture et du produit fini n'ont
révélé qu'une contaminetion banale. La présence possible de substances anti-
bactériennes dans la spiruline (Jacquet, 1976) est peut-&tre une bonne garantie
de 1'innocuité de cette algue et de sa conservation pendant des périodes
relativement longues. L'ensemble du procédé utilisé pour obtenir la spiruline
est acceptable sur le plan de l'hygiéne et 1'installation du matériel de

pasteurisation améliore encore les conditions sanitaires.

La somme des résultats obtenus tout au long de ces é&tudes permet de conclure
que, chez les animaux de laboratoire, les concertrations de spiruline utilisées

dans les expériences n'ont eu aucun effet sur les paramétres étudiés.

Dans l'esprit de ces résultats, et considérant que Spirulina e &té consommée
par des hurains dans des temps fort lointains, et l'est encore de nos jours, il
y a tout lieu de croire que de nouvelles recherches tendant & prouver son

innocuité permettront de recueillir ume information analogue.
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