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Résumé La phycocyanine (PC) est une phycobiliprotéine, hydrosoluble non toxique, 
bioactive (anti-oxydantes, anti-inflammatoires, anti-tumorales, etc) isolée, principale-
ment, à partir des cyanobactéries. En raison de ses propriétés, la PC est consi-dérée 
comme étant une biomolécule hautement exploitable en industrie et est devenue un 
axe de recherche crucial afin de promouvoir sa production et de maitriser ses appli-
cations biotechnologiques. Le présent article de synthèse a pour objectif de discuter les 
propriétés et applications basiques et récentes de la PC et de regrouper les données sur 
les différents aspects de la stabilisation et de la formulation de nano-particules de PC. 
Par ailleurs, une vue d’ensemble des principales caractéristiques struc-turales et des 
processus d’extraction, de purification de la PC sont également abordés.  Les récents 
résultats de recherche scientifiques ont conclu que la PC est un additif, à la fois, 
fonctionnel et bioactif prometteur dans l’industrie, notamment, alimentaire, en tant que 
colorant, dans l’imagerie, en tant qu’agent fluorescent de marquage et dans le domaine 
pharmaceutique et nano-pharmaceutique, en tant que molécule et na-noparticules 
bioactives, particulièrement en oncologie, où elle a la capacité de bloquer la pro-
lifération des cellules cancéreuses. La PC est, donc, une biomolécule prometteuse en 
pharmacologie et en médecine. 

 
Mots clés : Phycocyanine, Cyanobactérie, Biotechnologie, Activité biologique, Effet 
antitumoral   
 
Abstract Phycocyanine (PC) is a water-soluble, non-toxic and bioactive (antioxidant, anti-
inflammatory, antitumor, etc.) phycobiliprotein isolated, mainly, from cyanobacteria. 
Due to its several properties, PC is considered to be a rising biomolecule for Indus-
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trial exploitation, and has become an important research axis in order to promote its 
production, and optimize its biotechnological applications. The aim of this review article 
was to discuss the basic, and recent properties and applications of PC, and to bring 
together data on various aspects of PC stabilization, and PC nanopar-ticles formulation. 
In addition, an overview of the main structural characteristics and process-ses of PC 
extraction and purification were also discussed. The recent scientific research findings 
concluded that PC is a promising both functional, and bioactive additive in industry, 
especially, in food as a dye, in imaging as a fluorescent labeling agent, and in the phar-
maceutical  and nano-pharmaceutical field as a bioactive molecule and  nanopar-ticles, 
particularly, due to it antitumor capacity. Phycocyanine is, thus, a promising bio-active 
molecules in pharmacological, and medical fields. 
 
Keywords: Phycocyanin, Cyanobacteria, Biotechnology, Biological activity, Antitumoral 
effect 
 

 
Introduction  
 
La croissance rapide de la population humaine combi-
née aux perpétuels bouleversements économiques 
ainsi qu’au danger que peuvent avoir les produits 
chimiques sur la santé de l’Homme ont suscité l’inté-
rêt de la communauté scientifique quant à l’explora-
tion de nouvelles sources de molécules bioactives et 
thérapeutiques. La biomasse d’origine végétale, les 
plantes, notamment, a représenté depuis des siècles 
et, jusqu’à l’heure actuelle, le réservoir conventionnel 
de ces biomolécules. Ces dernières ont, largement, 
été utilisées en pharmacie, étant moins nocives que 
les différents principes actifs issus de l’industrie chi-
mique [1,2].  
Au cours des années 1970, l’exploitation d’une nou-
velle catégorie de biomasse émerge, celle des micro-
algues, incluant les cyanophycées ou microalgues 
bleues. Ces dernières présentent des avantages très 
intéressants, en comparaison avec les végétaux supé-
rieurs. En effet, les microalgues requièrent peu d’eau, 
sont cultivables même sur les sols peu ou non fertiles 
et se caractérisent par une forte productivité et une 
bonne efficacité photosynthétique, offrant une récol-
te continue sur toute l’année. Ces avantages ont per-
mis l’ouverture de nouveaux marchés propulsant, 
ainsi, les microalgues au rôle de candidates promet-
teuses pour la production de biomolécules d’intérêt, 
qui plus est, plus compétitives que celles extraites à 
partir de végétaux supérieurs [3,4]. 
Similairement aux plantes, les microalgues synthéti-
sent une large gamme de molécules bioactives, tels 
que les caroténoïdes, les chlorophylles, les acides 
gras, etc. Cependant, les microalgues bleues (cyano-
phycées), aux côtés des glaucophycées et des rhodo-
phycées, sont les seules à produire des métabolites, 

uniques en leur genre, appelés phycobiliprotéines 
[5,6]. 
D’un point de vue structural, les phycobiliprotéines 
sont des pigments accessoires à la photosynthèse, 
hydrophiles et non toxiques. Elles sont constituées 
d’un complexe de chaînes polypeptidiques liées de 
manière covalente à un phycobiline (pyrrole), jouant 
le rôle de chromophore hautement fluorescent. Dé-
pendamment de la couleur de la fraction de phycobi-
line, les phycobiliprotéines se subdivisent en trois 
classes: la phycocyanine (chromophore bleu), la phy-
coérythrine (chromophore rouge) et l’allophycocya-
nine (chromophore jaunâtre) [7]. La phycocyanine 
est, actuellement, la phycobiliprotéine la plus produi-
te à l’échelle industrielle, à partir de la spiruline [8] 
mais, aussi, la plus appliquée dans le domaine phar-
maceutique, nutraceutique et biomédical, en tant 
qu’extrait issu des microalgues, derrière les caroté-
noïdes [9,6]. Toutefois, son exploitation demeure 
timide et émergente, comparativement aux extraits 
végétaux conventionnels. Par ailleurs, de par sa struc-
ture unique et son degré de pureté variable, la PC est 
douée d’une large gamme d’activités biologiques. De 
nombreuses études ont mis en évidence différentes 
bioactivités de la PC dont l’activité anti-oxydante, 
anti-inflammatoire, anti-tumorale, anti-microbienne, 
neuroprotectrice, hépato-protectrice, etc… [10], fai-
sant d’elle, une molécule thérapeutique très promet-
teuse en médecine et en pharmacie [11]. De plus, 
d’autres travaux ont indiqué, qu’en raison de la 
présence du chromophore, la PC peut être utilisée en 
tant que marqueur fluorescent dans le diagnostic mé-
dical ou le diagnostic thérapeutique servant, ainsi, de 
substitut à plusieurs agents artificiels toxiques [9, 12]. 
Bien que les travaux de recherche dans le domaine 
de la phytothérapie aient, continuellement, fait appel 
à de nouvelles sources rentables et économiques de 
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biomolécules, la phytothérapie moderne, elle, impli-
que la mise en place de procédés d’extraction renta-
bles, simples et conjugués à de procédés de stabilisa-
tion qui permettent d’augmenter la durée de vie de 
la biomolécule d’intérêt assurant, ainsi, toute l’effica-
cité de son activité [13]. Par conséquent, les procédés 
d’extraction, de purification et de stabilisation de la 
PC à partir des microalgues, en général, n’échappent 
pas à cette règle et constituent un point crucial au 
carrefour de ses différentes applications pharmaco-
logiques [14-16]. 
Cet article de synthèse présente un aperçu cohérent 
et une vue d’ensemble condensée des connaissances 
récentes sur les propriétés biologiques et pharmaco-
logiques de la PC, mettant la lumière sur les avancées 
récentes concernant la nano-administration de la PC. 
Par ailleurs, cet article de synthèse discute les carac-
téristiques générales, les techniques de production, 
de purification et de stabilisation de la PC, qui condi-
tionnent son application. 
 

Caractéristiques générales de la phycocyanine 
 

La PC est une chromoprotéine, appartenant à la fa-
mille des phycobiliprotéines, assemblées sous une 
structure macromoléculaire régulière, appelée «phy-
cobilisome» se trouvant au niveau de la membrane 
extérieure du thylacoïde. Au niveau du phycobiliso-
me, la PC se localise à sa périphérie sous forme de 6 
tiges portées par le cœur central composé d’allo-
phycocyanine, fonctionnant comme le pigment cons-
truisant un pont entre le phycobilisome et les lamel-
les photosynthétiques du thylacoïde [17] (Fig. 1A).  
 

 
Fig. 1. Phycobilisome de l’espèce synochocystis PCC 6833 
Image en microscopie électronique indiquant une vue de face A et 
d’en haut B du phycobilisome de synochocystis PCC 6833 à une 
échelle de 10 nm [17]. C Schéma représentatif du même phycobili-
some avec projection orthogonale du cœur d’allophycocyanine. 
PC : Phycocyanine. APC : Allophycocyanine. 
 
D’un point de vue structural, la PC est composée 
d’une protéine (une chaine polypeptidique), liée à un 
chromophore, appelé phycocyanobiline, de couleur 
bleu intense, par des résidus cystéine à travers une 
liaison thioether (Fig. 2) [18]. La composante apopro-

téique est constituée de deux sous-unités homo-
logues α et β, de type globuline, dont la masse molé-
culaire est comprise entre 12 et 20 kDa et entre 15 et 
22 kDa, respectivement [7]. Ces deux sous-unités 
forment le monomère de la PC. En revanche, la com-
posante phycocyanobiline correspond à des groupe-
ments prosthétiques linéaires isomériques de type 
térapyrrole [19]. 
 
 
 
 
 

 
Tableau I. Différentes formes clinique du COVID-19 selon 
la gravité des symptômes [13] 

Gravité Symptômes 

Atteinte légère 
Toux sèche, fièvre, asthénie, pas de 
pneumonie 

 

 
 
D’un point de vue optique, la PC affiche une bande 
d'absorption maximale entre 615 et 620 nm [18], 
avec un coefficient d’extinction molaire de 770 000 
M-1cm-1, alors que son pic maximal de fluorescence se 
situe à 647 nm [19,20]. Le spectre infrarouge (IR) de 
la PC native (pureté égale à 1,24) présente une bande 
entre 3600 cm-1 et 3000 cm-1, attribuée aux élon-
gations O-H chevauchant les vibrations N-H relié à 
l’amide A à 3300 cm-1. Les bandes principales dans le 
profil IR de la PC sont observées à1652 cm-1 et à 1541 
cm-1 et sont associées à l’amide I et l’amide II, 
respectivement, de la composante protéique. De 
plus, deux autres bandes caractéristiques du chromo-
phore de la PC peuvent être observées aux alentours 
de2914 cm-1 et 2840 cm-1, associées aux vibrations C-
O-H et aux élongations symétriques et asymétriques 
C-H, respectivement [14]. Le pH isoélectrique de la 
PC, qui dépend, principalement, de sa pureté, varie 
de 3,0 à 6,4 [21,14]. 

 
Production et productivité de la phycocyanine 

 
Le marché mondial connait, actuellement, une de-
mande croissante et continue en PC. En effet, l’esti-
mation de demande de la PC passera de 122,3 
millions de dollars en 2018 à 233 millions de dollars 
en 2028 [22] justifiant, ainsi, le nombre important de 
travaux scientifiques, au cours de ces dernières an-
nées sur la culture des microalgues bleues, en vue de 
maximiser la production de la PC, à grande échelle 
[23]. A travers ces études, deux stratégies de culture 
de microalgues blues en ressortent, dont le but est de 

 

Fig. 2. Structure chimique du chromophore phycocya- 
nobiline chez la phycocyanine d’Arthrospiraplatensis. 
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maximiser les rendements en PC dans la biomasse 
cultivée. La première stratégie concerne l’accumula-
tion de la PC à travers l’augmentation de la densité 
de la biomasse produite, en manipulant son mode 
trophique. Trois modes sont, alors, adoptés : (i) le 
mode photoautotrophique, utilisant le soleil comme 
source d’énergie, (ii) le mode hétérotrophique, 
utilisant du carbone organique comme source d’éner-
gie et (iii) le mode mixotrophique qui est la combinai-
son des modes photoauto- et hétérotrophique [10]. 
La seconde stratégie implique une maximisation ci-
blée du rendement de la PC, en exposant ses cultu-
res aux conditions de stress biotiques et/ou abioti-
ques. Différentes études ont été entreprises afin d’é-
valuer l’effet de certaines conditions de stress sur le 
taux de PC produite. Ainsi, plusieurs tendances de 
maximation de la PC ont été décrites dans la littéra-
ture. Le Tableau I regroupe les conditions biotiques 
et abiotiques, visant à optimiser la production de la 
PC. Il ressort de l’analyse de ce tableau que, vraisem-
blablement, il n’existe pas de conditions standards à 
la production de la PC. La variation de l’intensité de la 
lumière, la concentration des sels de culture, tels que 
le NaCl ou le NaNO3, CaCl2, Na2CO3, MgSO4 ou l’ajout 
d’une source de glucose peut orienter le métabolis-
me vers la production induite de la PC.  
Quelques études ont été entreprises afin d’évaluer 
l’effet de certaines conditions de stress sur le taux de 
PC produite. Chez la souche Arthrospirasp., l’utilisa-
tion de concentrations élevées en NaCl (jusqu’à 0,6 
M) stimule, également, la production de la PC, attei-
gnant 17,50% [24]. Chez la souche saharienne Arthro- 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

spira sp. cultivée suivant le processus de culture en 
deux phases, la teneur en PC a atteint les 16,09% du 
poids sec, au bout de 3 jours de culture, sous une lu-
mière faible (10 µmol de photons m²/s) combinée à 
0,33 M NaCl, 0,5 g/L de NaNO3 et 2,68 g/L de K2HPO4, 
[3]. Chez la cyanobactérie Limnothrix sp. 37-2-1, l’u-
tilisation d’une intensité de lumière égale à 25 µmol 
de photons m²/s permet d’obtenir une production de 
PC de 16% [27]. En revanche, chez Euthalothèce sp. 
l’utilisation de 0,1 g/L de MgSO4, 1,67 g/L de NaNO3, 
et 10% d’acide acétique, de CaCl2 et Na2CO3 induit 
une production de 45% de PC [28]. Par ailleurs, la 
productivité journalière de PC chez A. platensis, 
cultivée à grande échelle en mixotrophie (114,74 
mg/L de mélasse) en présence de 0,192 g/L d’urée, 
atteint les 21,25 mg/L/J [25]. De même la culture d’A. 
platensis en mixotrophie, par ajout de 0,1% de glu-
cose, a permis une production de 38% de PC après 10 
jours de culture [26]. 

 
Extraction et purification de la phycocyanine 

 
Les différentes applications de la PC sont, fortement, 
liées à sa pureté qui, par définition, est le ratio d'ab-
sorbance (A) A620/A280, où l'absorbance à 620 nm 
et à 280 nm correspond, respectivement, à l'absor-
bance maximale de la PC et à celle des protéines to-
tales. Se référant aux données de la littérature, il a 
été établi qu’un ratio d'absorbance A620/A280 infé-
rieur ou égal à 0,7, la PC est considérée comme étant 
de qualité alimentaire ; de 0,7 à 3,9, la PC est de 
qualité réactive ; alors qu’un ratio supérieur à 4,0 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Tableau I. Conditions de production de la phycocyanine par les microalgues blues 
 

Souche  Mode de culture Rendement/productivité Références 

Arthrospira sp. Photoautrophie ; milieu Zarrouk avec 0,6 M NaCl 17,50% [24] 

Arthrospira sp. 
Photoautotrophie; culture en deux phases de 3 jours ; 
Lumière : 10 µmol de photons m-²S-1 ; Milieu Zarrouk avec 
0,5 g/L NaNO3 + 11,7 g/L NaCl + 2,68 g/LK2HPO4. 

16,09% [3] 

A. platensis 
Mixotrophie ; Milieu Bengladech avec 0,192 g/L urée + 
114,74 mg/L mélasse ; Lumière : 45 µmol de photons m-²S-1. 

21,25 mg/L/jour [25] 

A. platensis 
Photoautotrophie; milieu Zarrouk; Lumière : LED jaune de 
3000  Lux. 

24,20% [26] 

A. platensis 
Mixototrophie; milieu Zarrouk + 0,1%  glucose; Lumière 
LED jaune de 3000 Lux. 

38% [26] 

Limnothrix sp. 37-
2-1 

Photoautotrophie; milieu BG-11; Lumière : 25 µmol de 
photons m-²S-1. 

16% [27] 

Euhalothèce sp. 
Photoautotrophie; milieu BG-11 avec 0,1 g/L MgSO4, 1,67 
g/L NaNO3, 10% CaCl2, EDTA, NaCO3; Lumière: 80 µmol de 
photons m-²S-1, 

45% [28] 

Synochocystis sp. 
Photoautotrophie; milieu BG-11 avec 0,058 g/L CaCl2, 0,11 
g/L Na2CO3; Lumière: 75 µmol de photons m-²S-1. 

12% [29] 
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 permet de classer la PC en qualité analytique ou phar 
-maceutique [30]. Ainsi, la purification de la PC est un 
point crucial reliant sa production et son application ; 
plus la pureté est grande plus son application touche 
des domaines pointus, tels que la pharmacologie ou 
le diagnostic médical [6, 9]. Différentes méthodes 
physiques et chimiques optimisées, depuis la rupture 
des cellules à la purification de la PC, ont été déve-
loppées et ces trois types de pureté de la PC peuvent 
être distingués. 
Par ailleurs, bien que les méthodes utilisées diffèrent 
entre elles, ces dernières se basent sur le même prin-
cipe, à savoir : i) la lyse cellulaire et récupération de 
l’extrait brut de PC, ii) purification partielle de la PC, 
et iii) purification poussée de la PC, moyennant les 
différentes variantes de la chromatographie. 
La lyse cellulaire consiste à perturber l’intégrité phy-
sique des cellules afin de faciliter la libération de la 
PC contenue dans les thylacoïdes vers l’extérieur. 
Cette étape s’effectue, principalement, par l'alternan-
ce de cycles successifs de congélation-décongélation, 
combinés ou non à l’ultrasonication [31, 32]. L’appli-
cation d’un choc osmotique via l’utilisation de tam-
pons d’extraction, types phosphate, acétate, NaCl ou 
CalC2, avant l'étape de congélation-décongélation 
permet d’optimiser la cinétique de libération de la PC 
[18]. Par ailleurs, d’autres méthodes de lyse cellulai-
re, moins conventionnelles ont, également, été décri-
tes dans la littérature. Ces dernières impliquent l’uti-
lisation de l’acide hydrochloridrique [33] et d’enzy-
mes, telles que les lysozymes [34], les cellulases, et 
les pectolyases [35].  
En outre, l’utilisation d’un pulse électrique [36], des 
microondes [37] et des fluides supercritiques [38] a 
également été décrite pour la libération de la PC. La 
PC obtenue à cette étape est, en général, de grade 
alimentaire. 
Le fractionnement et la purification: Afin de passer 
d’une PC, de grade alimentaire, à celle de grade réac-
tif et analytique, nombreuses techniques ont été dé-
crites dans la littérature. Le Tableau II résume les 
principales méthodes de purification de la PC.  
La méthode la plus répandue, à grande échelle, 
consiste en différentes phases de fractionnement par 
précipitation, à l’aide du sulfate d'ammonium 
((NH4)2SO4) allant d’une saturation de 20 à 65% 
(m/v),afin de précipiter la PC [12, 39]. L’étape de 
fraction-nement peut être suivie d’une étape de 
dialyse à un seuil de coupure n’excédant pas les 14 
kDa, servant à éliminer, uniquement, l’agent précipi-
tant et les protéines de contamination améliorant, 
ainsi, la pureté de la PC [39]. Dans le but d’améliorer, 
davantage, le degré de pureté de la PC et atteindre 

des ratios supérieurs à 3, différentes étapes de 
purification par chromatographie de perméation sur 
gel (Sephadex G-100) ou chromatographie échangeu-
se d’ions [39,40] ont été adoptées. Le recours à 
différents adsorbants, tels que le charbon activé et le 
chitosane [30], l’hydroxyapatite [18] ou le PEG/ 
phosphate d’ammonium [40,41] a, également, été 
décrit, servant d’étape de prétraitement de l’extrait 
de PC. Toutefois, la combinaison de la chromatogra-
phie échangeuse d’ions (DEAE-Sepharose) et la 
chromatographie à perméation sur gel améliore la 
pureté de la PC pouvant, alors, atteindre des indices 
de pureté égales à 6.  
En plus des méthodes chromatographiques, plusieurs 
travaux ont décrit la possibilité de purification de la 
PC, moyennant l’ultrafiltration à un seuil de coupure 
de 50 kDa [41,12]. 

 
Les aspects de la stabilité et la stabilisation de la 
phycocyanine 
 
A l’état natif, la PC présente une conformation trimé-
rique ou hexamèrique après son extraction et se ca-
ractérise par une couleur bleue [43]. Néanmoins, la 
manipulation post-extraction de la PC peut provo-
quer la dénaturation complète ou partielle de sa con-
formation ce qui se traduit par son blanchiment. Se-
lon la littérature, les facteurs, connus pour être les 
plus dénaturants, sont la température et la variation 
du pH. En effet, plusieurs travaux ont attesté que 
50% de la PC est dénaturée à des températures dé-
passant les 50°C, pour une durée de traitement allant 
de 15 à 45 min [44-47,14]. Cette dénaturation con-
siste, structuralement, en une altération de la struc-
ture secondaire de l’apoprotéine et l’altération de la 
liaison thioether entre l’apoprotéine et le chromo-
phore, ce qui provoque le blanchiment de sa couleur 
bleue et la perte de la molécule [48,14]. Par ailleurs, 
le pH est un autre facteur qui affecte la stabilité de la 
PC. Dans une plage de pH allant de 5.0 à 7.0, la PC 
présente une stabilité maximale [46]. A des valeurs 
de pH inférieures à 5.0, la composante protéique est, 
partiellement, dépliée, ce qui se traduit par une faible 
solubilité, accompagnée par l’apparition d’un préci-
pité, probablement, due au point isoélectrique, ainsi 
que par une faible absorbance à 620 nm [14]. En re-
vanche, sous des conditions alcalines élevées, la solu-
bilité de la PC est maximale, alors quel’absorbance à 
620 nm est réduite ; ceci pourrait être attribué à 
l'état électronique du chromophore et de la compo-
sante protéique, conduisant à leur dissociation, ce qui 
provoque le blanchiment de la PC [49].  
 



Composés bioactifs 

33 
 

 
Plusieurs études ont montré qu’à une valeur de pH 
égale à 6.0, la PC est, entièrement, fonctionnelle, joi- 
gnant une bonne solubilité et une haute absorbance 
à 620 nm [45,46,14]. En raison de l’effet dénaturant 
que peut exercer l’environnement extérieur auquel la 
PC pourrait être exposée, lors de son traitement 
industriel, ainsi que les éventuelles réactions qui peu-
vent en découler, le besoin de développer un systè-
me de protection de la PC est devenu un axe de re-
cherche très important, au cours de ses dernières 
années. En effet, la thermosensibilité de la PC limite 
son utilisation. Plusieurs travaux ont signalé que la 
thermostabilisation de la PC pourrait être renforcée 
par la modification de son environnement chimique 
via l'ajout de divers additifs, tels que les sucres 
(glucose, saccharose, fructose) [45,50], les polyols 
(sorbitol, PEG-4000) [44,14], les sels (NaCl) [45]et les 
acides faibles (acides ascorbiques ou acide citrique) 
[45,51].Ces derniers sont utilisés et admis en indus-
tries alimentaires et pharmaceutiques. Cependant, la 
stabilisation de la PC est, le plus souvent, abordée, de 
façon empirique, les mécanismes impliqués dans la 
stabilisation de la PC, moyennant les agents cités plus 
hauts n’étant pas encore bien élucidés. Chentir et al., 
[14] ont étudié ce mécanisme et ont conclu que cette 
thermostabilisation serait due à l’emplacement de 
l’agent stabilisant à la surface de la PC qui, suite à 
l’établissement de liaisons hydrogène, forme une 
couche protectrice responsable du ralentissement de 
l’interconversion et de la relaxation de l’apoprotéine 
de la PC préservant, ainsi, sa structure secondaire. 
Dans cette même optique, au cours de la dernière 
décennie, la stabilisation de la PC a été abordée sous 
 

 
un aspect, autre que chimique, incluant sa complexa-
tion et sa micro- et nano-encapsulation, sous forme 
de microcapsules, nanofibres ou liposomes, etc. [52-
55]. Divers polymères, tels que l’alginate de sodium, 
le chitosane, le maltodextrine, le carraghénane, la 
pectine, ont été décrits comme étant très efficients, 
quant à leurs capacités à encapsuler et à stabiliser la 
PC quand celle-ci est exposée à des variations de 
température et de pH mais, également, à l’action des 
enzymes protéolytiques [56-58]. 

 
Applications biotechnologiques de la PC 
 
Les travaux de recherche portant sur les applications 
biotechnologiques de la PC n'ont, concrètement, été 
entamés, qu'au début des années 90, lorsque la 
purification et l’élucidation de sa structure ont été 
bien maitrisées. Cette présente section évoque les 
principales applications biotechnologiques de la PC 
(Fig. 3). 

 
Applications agroalimentaires de la PC   
 
En industrie agroalimentaire, la PC est utilisée, princi-
palement, comme colorant naturel remplaçant les co-
lorants artificiels toxiques pour la santé. En 2013, la 
PC est le premier colorant naturel à être autorisé par 
la Food and Drug Administration pour être utilisé par 
l'industrie alimentaire due à ses propriétés non can-
cérogènes [10]. Des études ont décrit les propriétés 
fonctionnelles de la PC : pouvoir moussant [14], pou-
voir émulsifiant [59] et pouvoir améliorateur de vis-
cosité des émulsions [60]. 

Tableau II. Méthode de purification de la phycocyanine extraite à partir des microalgues blues 

  Souche Techniques de purification Indice de pureté Rendement (%) Références 

P
h

yc
o

cy
an

in
e

 

S. maxima  SADP (PEG:phosphate); Ultrafiltration 
50 kDa 

3.80 29,5 [41] 

S. platensis (CCC450) PSA, dialyse 14 kDa ; DEAE-cellulose 4,5 / [39] 

S. platensis  Adsorption (chitosane) ; SADP 
(PEG:Phosphate);  

6,69 / [30] 

DEAE-Sephadex A-100   

S. platensis  PSA + Hydroxylapatite + 
chromatographie échangeuse d'ions 

4,1 / [18] 

A. platensis  GMPA7 PSA en deux phase (20% puis 50%) ; 
Ultrafiltration 50 kDa 

3,65 74,7 [12] 

Nostoc sp. PSA ; Sephacryl S-100 HR 5,7 73 [32] 

Anabaena flos-aquae  Colonne Hydroxylapatite 4.70 / [42] 

                   PSA : Précipitation au Sulfate d’Ammonium 
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En outre, la PC a été incorporée dans différentes for-
mulations alimentaires, incluant les boissons type 
énergisantes ou anti-oxydantes, les confiseries et les 
produits laitiers (glaces et desserts lactés) [61]. 

 

 
Fig. 3. Principaux effets biologiques de la PC et des 

nanoparticules de la PC [21] 

 
Récemment, Chentir et al., [62] ont montré que la PC, 
obtenue à partir de la cyanobactérie Saharienne Ar-
throspira sp. pourrait être ajoutée, comme agent 
fonctionnel et bioactif, dans un bio-emballage ali-
mentaire, à base de gélatine. L’ajout de la PC a per-
mis l’obtention d’un emballage bioactif, à effet UV-
barrière, antioxydant et antibactérien, permettant de 
mieux conserver les produits alimentaires.  
 

Applications de la phycocyanine en tant qu’a-
gent fluorescent  
 
Une fois extraite, la PC se désintègre et perd ses ac-
cepteurs naturels d'énergie et, par conséquent, de-
vient hautement fluorescente [30]. La fluorescence 
est proportionnelle à l’assemblage structural de la PC 
en solution. En effet, une solution, contenant des he-
xamères et des trimères de PC, est plus fluorescente  
qu’une solution contenant de la PC dissociée en mo-
nomère [30].Par ailleurs, la composition en acides 
aminés des chaînes polypeptidiques ainsi que la pré-
sence des groupements carboxyles permettent à la 
PC de se lier facilement à d'autres molécules [30]. 
Ainsi, des sondes fluorescentes, à base de PC, conju-
guée à d’autre protéines, telles que les immunoglo-
bines, la protéine A et l'avidine ont été développées 
et, largement, utilisées en histochimie, en microsco-
pie à fluorescence, en cytométrie de flux, le tri cellu-
laire à fluorescence, les dosages immunologiques par 
fluorescence et le marquage des protéines et des 
anticorps [9]. Simis et al., [63] ont signalé que la PC, 
partiellement purifiée, pourrait être utilisée comme 
substitut au bromure d’éthidium, habituellement uti-
lisé, pour des analyses immunologiques et coloration 

de l'ADN. Badakere et al., [64] ont indiqué la pos-
sibilité de coloration et de marquage de globules rou- 
ges, de globules blancs, de plaquettes, des lympho-
cytes, de cellules nucléées et de l’ADN génomique 
par la PC. De plus, la fluorescence de la PC a été ex-
ploitée in vivo, par mesure directe de fluorescence, 
pour la détection de cyanobactéries toxiques dans les 
eaux potables et la télédétection des cyanobactéries 
dans des milieux naturels [65]. 
 

Applications biologiques et pharmaceutiques de 
la PC 
 
Le potentiel biologique et pharmaceutique de la PC a 
été rapporté par plusieurs études. Les Tableaux III et 
IV présentent un récapitulatif de ses différents effets 
biologiques et pharmaceutiques. 

 
Effet antioxydant de la PC 
Le déséquilibre entre les systèmes antioxydants et la 
production de dérivés réactifs à l’oxygène est appelé 
« stress oxydatif ». Ce dernier peut être à l’origine de 
diverses maladies, notamment, l’athérosclérose, les 
maladies neuro-dégénératives, le cancer, le diabète, 
les maladies inflammatoires, ainsi que le processus 
de vieillissement [66]. En 1998, l’activité antioxydante 
de la PC a été décrite, pour la première fois, par Ro-
may et al., [67]. La PC serait capable de piéger plusi-
eurs radicaux libres, incluant l’hydroxyle (•OH), le ra-
dical alcoxyle (RO•) et l’anion superoxyde (O2•), l’aci-
de hypochloreux (HOCl), le radical peroxyle (ROO•), 
le peroxynitrite (ONOO−) ainsi que l’oxyde nitrique 
(•NON) [68,69,21]. 
De plus, la PC s’est montrée efficace dans l’inhibition 
du blanchiment du β-carotène, l’inhibition de la for-
mation du complexe Fe2+-Ferrozine, la réduction du 
Fe3+ (complexe de cyanure ferrique) en forme ferreu-
se Fe2+, ainsi que la neutralisation du 1,1-diphényl-2-
picrylhydrazyle (DPPH) [14]. Ce pouvoir antioxydant 
de la PC est attribué, à la fois, à la chaine polypepti-
dique (des sous-unités α et β) et au chromophore 
[70]. Dans leur étude, Lissi et al., [71] ont indiqué que 
la neutralisation des radicaux peroxyl de la PC, dé-
pourvue du chromophore, est comparable à celle de 
la PC native. De plus, Romay et al., [68] ont démontré 
que la chaine polypeptidique élimine les radicaux 
HOCl, en réagissant avec la cystéine et les résidus de 
méthionine. Cependant, la PC native ne peut pas être 
le principal antioxydant fonctionnel in vivo. Dans son 
étude, McCarty [72] a montré que le principal initia-
teur de l’activité anti-oxydante serait la phycocyano-
rubine, une forme réduite de chromophore de la phy-
cocyanine, en raison de sa similitude structurale avec  
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la bilirubine. La bilirubine est un antioxydant naturel, 
présent dans le plasma et capable d’inhiber la forma- 
 
 
 
 
 
tion de radicaux superoxydes, par la NADPH oxydase 
et peut donc jouer des rôles de protection supplé-
mentaire, en réduisant la génération de dérivés réac-
tifs à l’oxygène dans le corps [72]. 

 
L’effet anti-inflammatoire de la PC 
Il est bien établi que la génération des ROS peut ini-
tier et engendrer des cascades inflammatoires, pro-
voquant des lésions au niveau du foie, des reins, du 
cœur, etc... Plusieurs études ont montré le pouvoir 
de la PC dans l’atténuation du processus inflamma-
toire in vivo et in vitro (Tableau III). Par exemple, 
dans leur étude, Romay et al., [67] ont rapporté que 
l’effet inflammatoire de la PC avant l’induction de la 
réaction inflammatoire. La PC (5-30 mg/kg en intra-
péritonéal) a, également, présenté un effet néphro-
protecteur sur des souris males CD-1, ayant reçu du 
cisplatin (18 mg/kg) [74]. Plusieurs études ont montré 
que la PC inhibe les réactions inflammatoires, selon 
différentes voies. Les voies, les plus répandues, sont 
l’inhibition de l’expression de certaines enzymes im-
pliquées dans le processus inflammatoire, telle que la 
cyclooxygénase-2 (COX-2), l'oxyde nitrique synthéta-
se, la myéloperoxydase, etc...De plus, l’inhibition de 
la production de cytokines proinflammatoires, la ré-
duction de la production de prostaglandine E et 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
l’inactivation du facteur nucléaire-KB (NF-KB), res-
ponsable de la dégradation de la cytokine IκB-α, ont 
été induites par la PC [75]. 

 
Effet antitumoral de la phycocyanine 
Plusieurs études ont admis que la PC peut inhiber la 
prolifération des cellules cancéreuses in vitro (Ta-
bleau IV), tels que le mélanome A375 [80], l’adé-
nocarcinome du sein MDA-MB-231 [81], les cellules 
cancéreuses du colon HT-29 [82], l’adénocarcinome 
du poumon A549 [83], les cellules cancéreuses du 
cerveau humain HeLa [84] et le carcinome de la pros-
tate LNCaP [85]. 
Les différents travaux de recherche sur l’effet tumo-
ral de la PC ont conclu que les principaux mécanismes 
impliqués seraient l’induction de la voie intrinsèque 
de l’apoptose ou la condensation et la fragmentation 
de l’ADN, empêchant, ainsi, les cellules cancéreuses 
de se multiplier [69]. En raison de ses propriétés anti-
tumorales, la PC a été utilisée en tant qu'agent com-
plémentaire aux médicaments anticancéreux tradi-
tionnels de chimiothérapie ou dans la thérapie photo-
dynamique, en combinaison avec le laser He-Ne (hél-
ium-néon) renforçant, ainsi, le ralentissement de la 
croissance des cellules cancéreuses et réduisant les 
effets secondaires toxiques des médicaments con-
ventionnels utilisés en chimiothérapie [86]. 

Tableau III. Principaux effets biologiques in vivo et in vitro de la phycocyanine 

Effet biologique Mode Voie PC Durée de 
traitement 

Agent 
inducteur/souches 

Réfé-
rences 

Anti-
inflammatoire 

in vivo (souris OF1 
mâles) 
 

per os 50-200 
mg/kg 

1 h avant Glucose oxydase (50 
U) 

[67] 

 in vitro 
(Erythrocytes) 
 

 10-100 mM 15 min AAPH (50 mM) 
durant 4-6 h 

[20] 

Hépatoprotecteur in vitro (lignée LO2)  30-250 
µg/mL 

48 h après CCl4 (10 mmol/L) 
durant 6 h 

[73] 

Neuroprotecteur in vivo ( Rats Lewis 
maâle) 

IP 25 mg/kg 12 jours Encephalotogène + 
infection à bordetella 
pertussis(200x10 
UFC/ mL) 

[76] 

Nephroprotecteur in vivo (Souris CD-1 
mâle) 

IP 5-30 mg/kg 1 h avant Cisplatin (18 mg/kg) [74] 

Retinoprotecteur in vivo (Rat Wistar 
mâle et femelle) 

IP 200 mg/kg Immédiatement Sélénite de sodium 19 
µmol/kg 

[77] 

Anti Atherosgène in vivo (Hamster 
syérien doré) 

Per os 36 mg/g/j 12 semaines Régime iatrogénique 
dépourvu en 
Sélénium et en 
vitamine C et E 

[78] 

Antibactérien in vitro Méthode 
des puits 

5 mg/mL  E. coli; S. aureus, M. luteus, 
Pseudomonas sp. ; K. pneumoniae 

 [79]            

1 Cellules granulaire cérébrales, IP : Intra-Péritonéale   
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De plus, les propriétés fluorescentes de la PC, prin-
cipalement, sa capacité à se lier aux cellules cancé-
reuses, ont permis son utilisation dans la colocalisa-
sation des tumeurs in vivo [87]. 
 
Autres effets biologique de la PC 
En plus des trois principales bioactivités de la PC dé-
crites plus haut, d’autres activités biologiques ont été 
rapportées. L’étude de Gupta et al., [88] a indiqué 
que la PC dynamise les fonctions du système immuni-
taire, le thymus notamment, qui joue un rôle impor-
tant dans l’immunité cellulaire, favorisant l’activité 
des globules blancs. De plus, la PC diminue les réac-
tions allergiques, en abaissant l’excès d’immunoglo-
bulines E (IgE) dans le sang [99]. Elle participe, égale-
ment, à la protection des artères contre l’athérosclé-
rose et réduit, significativement, le taux de lipopro-
téines de faible densité (LDL) dans le sang [78]. 
D’autre part, la PC prévient la survenue et l’aggrava-
tion de la cataracte, provoquée par le sélénite de so-
dium, en bloquant l’activité de la superoxyde 
dismutase chloramphénicol acétyltransférase [77]. 
Par ailleurs, l’activité antibactérienne de la PC, étu-
diée selon la méthode des puits, a indiqué que la PC 
présente un bon effet antibactérien contre plusieurs 
souches bactériennes, telles qu’Escherichia coli, 
Staphylococcus aureus, Klepsiella pneumoniae, 
Pseudomonas aeroginosa, Micrococcus luteus [79, 
14]. 
 
Application en nanotechnologie : Nanoparticules de 
PC et leurs effets biologiques  
Parallèlement aux effets biologiques et pharmacoogi- 
ques (anti-tumoraux, principalement) de la PC, admi- 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
nistrée, telle qu’elle, des travaux de recherches sont, 
actuellement, axés sur les nouvelles formes d’admi-
nistration de la PC, afin d’améliorer et de mieux cibler 
son effet biologique [90]. Ainsi, l’élaboration de na-
noparticules de PC a commencé à émerger. En effet, 
en raison de leur rapport surface sur volume élevé, 
les nanoparticules atteignent et agissent de manière 
plus efficace, au niveau de leur cible. Ces nanopar-
ticules ont déjà prouvé leur efficacité dans les domai-
nes thérapeutiques ou théranostiques (joignant à la 
fois la thérapie et le diagnostic) [91]. Ainsi, la formu-
lation de la PC, sous forme de nanoparticules, en pré-
sence de nitrate d’argent (AgNO3), a montré une bon-
ne activité anti-tumorale in vitro contre le carcinome 
de l’ascite d’Ehrlich, comparativement aux nanopar-
ticules d’AgNO3, utilisée comme contrôle [92]. De 
même, l’incorporation de la PC dans une nanoformu-
lation, à base de Paclitaxel, s’est montrée efficace 
contre le glioblastome humain U87MG, comparative-
ment au paclitaxel seul [93]. De plus, l’ajout de la PC 
à des nanoparticules, à base de chitosane chargée de 
Cephalothine-bacteriocine, a permis de stabiliser et 
d’améliorer, à la fois, leur bio-compabilité, la libéra-
tion et l’activité antibactérienne du Cephalothine-
bacteriocine, comparativement, aux nanoparticules 
sans PC [94]. L’étude de Zhao et al., [95] a indiqué 
que la présence de PC dans des nanomicelles de dex-
trane, chargée de cordycepine, a permis d’augmenter 
leur effet antiprolifératif contre les cellules cancéreu-
ses du cerveau C6, comparativement à la PC et à la 
cordycepine, testées séparément. Bharathiraja et al., 
[96] ont élaboré des nanoparticules, à base d’albu-
mine de sérum bovin et de PC. Les nanoparticules ob- 
tenues, en combinaison avec une lumière laser, ont, 

Tableau IV. Activité anti-tumorale in vitro de la phycocyanine 
Type de 
Cancer 

Lignée 
cellulaire 

Concentration 
de la PC 

Mécanismes /Marqueurs Références 

Peau A375 40 µM Fragmentation de l'ADN  [80] 

   Perturbation du potentiel de la membrane 
mitochondriale 

 

     Sein MDA-MB-231 5,9 µM/mL a Activation de la capase-9  [81] 

   libération du cytochrome c  

Colon HT-29 5 µM b Fragmentation de l'ADN  [82] 

Poumon A549 40 µg/L c Fragmentation de l'ADN   

   Régulation du NF-kB [83] 

   Augmentation du p38 MAPK  

Prostate LnCaP 500 µg d Activation de la capase-9 et -3 [85] 

Cerveau HeLA 80 µg/ mL Activation de la capase 2, 3, 4, 6, 8, 9 et 10   

      Libération du cytochrome c [84] 
a  IC50 ; b PC recombinante, c en présence de 4% de bétaine, d en présence de 1µM de Topotcan 
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efficacement, éradiqué les cellules de l’adénocarcino-
me du sein humain, où la PC a permis de générer des 
dérivés réactifs à l’oxygène et de convertir l’énergie 
op-tique absorbée en une énergie thermique, res-
ponsable de l’éradication de ces cellules cancéreuses. 
De plus, la présence de la PC a permis aux nanopar-
ticules de générer une bonne amplitude de signaux 
ultrasonores sous un système d’imagerie photoa-
coustique qui a amélioré la résolution de l’imagerie 
des cellules traitées. En outre, les nanoparticules de 
sélénium, fonctionnalisées par la PC, ont bloqué le 
processus apoptotique des cellules pancréatiques β, 

induisant le diabète [97]. L’ajout de PC aux chitoso-
mes, à base de mélange entre le chitosane et le xan-
thane, produits par atomisation, a permis l’obtention 
de chitosomes, hautement muco-adhésifs, servant à 
prévenir les maladies relatives au dysfonctionnement 
du colon [98]. 

 
Conclusions et perspectives  
 
La recherche de nouvelles sources potentielles et ef-
ficaces de biomolécules, pour différentes applications 
biologiques et pharmacologiques, a fait l’objet d’ef-
forts considérables, au cours de ses dernières années. 
Ainsi, les microalgues, de par les avantages de crois-
sance rapide qu’elles présentent, ont été le sujet de 
plusieurs études de recherche, en particulier, pour 
certains de leurs métabolites uniques inexistants chez 
les végétaux supérieurs. Il s’agit des molécules pré-
sentes dans le phycobilisome des microalgues, dont 
la phycocyanine, qui a suscité le plus d’intérêt, en 
raison de son caractère hydrophile, non-toxique, ainsi 
que son large spectre d’activités biologiques et phar-
macologiques. Bien que la phycocyanine ait, déjà, 
montré un grand potentiel d’utilisation, une partie de 
ce potentiel bio-actif n'est, certainement, pas encore 
totalement ex-ploité, en raison des limitations 
rencontrées lors de sa production et sa purification 
combinées aux limita-tions liées à son caractère 
thermosensible. Ainsi, il est vraisemblable que dans 
les années à venir, des étu-des sur l’optimisation des 
processus biotechnolo-giques de production et de 
purification de la PC se-ront amplifiées, dans le but 
de multiplier son utilisa-tion à grande échelle. De 
plus, il serait possible d’a-xer, en amont, ces études 
sur le screening ciblé de microalgues et d’isoler des 
souches contenant des te-neurs élevées en PC 
pouvant, même, présenter des caractéristiques de 
thermorésistance intéressantes, autres que celles 
déjà disponibles sur le marché ac-tuel, ce qui va 
contribuer à l’évolution de l’application de la PC, sans 
contraintes en industrie. Par ailleurs, vu l’absence de 

données, portant sur le mécanisme de thermosta-
bilisation de la PC, à travers l’ajout d’agents stabili-
sants conventionnels, il est important d’étudier, en 
profondeur, les mécanismes impliqués dans la ther-
mostabilisation de la PC et prendre en compte les dif-
férents aspects, notamment, structuraux, optiques et 
thermodynamiques. Parallèlement à la stabilisation 
chimique, l’optimisation de l’encapsulation de la PC, 
tout en considérant plusieurs facteurs, en conditions 
industrielles, est un axe de recherche très important 
qui permettra de garantir une meilleure stabilité et 
une longue durée de vie de la PC, dans l’état le plus 
natif possible, de modéliser son activité mais, aussi, 
d’offrir une nouvelle forme de commercialisation de 
la PC qui serait plus compétitive.  
Par ailleurs, depuis 1998, le potentiel biologique de la 
PC a été mis en évidence. De nombreuses études ap-
puient le fait que la PC pourrait être un principe actif 
très efficace, surtout, pour réduire les tumeurs. Com-
pte tenu de ces résultats, les études sur les activités 
biologiques de la PC se sont multipliées et sont arri-
vées à exploiter la PC dans la thérapie ciblée, à tra-
vers l’élaboration de nanoparticules. Cependant, 
d’autres travaux sont, encore, nécessaires afin d’opti-
miser les conditions d’élaboration de ces nanoparti-
cules de PC, en essayant plusieurs matériaux, tout en 
étudiant leur efficacité de délivrance. D’autre part, la 
combinaison de la PC, avec d’autres molécules anti-
tumorales ou radiations, est devenue un autre axe de 
recherche, étant donné que les médicaments, tradi-
tionnellement utilisés en chimiothérapie, ont des ef-
fets secondaires très néfastes pour les malades. Ainsi, 
l’incorporation de la PC dans ces médicaments ou 
avec les radiations pourrait réduire ces effets et amé-
liorer l’effet thérapeutique contre les tumeurs. Bien 
que certains mécanismes de la bioactivité de la PC ai-
ent été élucidés, d’autres études sont, encore, néces-
saires, afin de mieux investiguer les mécanismes mo-
léculaires de la PC, surtout, les effets antiinflam-
matoires et anti-tumoraux. Des travaux de recherche 
sur l’élucidation des mécanismes moléculaires théra-
peutiques de la PC sont, également, nécessaires afin 
de permettre l’utilisation de la PC en tant que médi-
cament. 
. 
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