OFFICE DE LA RECHERCHE SCIENTIFIQUE
BET TECHNIQUE OUTRE-MER

CENTRE DE BRAZZAVILLE

. SERVICE D'ENTOMOLOGIE
.m MEDICALE ET PARASITOLOGIE
129/72/3 .L. F.

| 16 septembre 1972

- Gy - S v——

ISOLEMENT DE SOUCHES DE Trypancosoma brucei gambiense
EN REPUBLIQUE POPULAIRE DU CONGO
CONSEQUENCES PRATIQUES ET CONSIDERATIONS EPIDEMIOLOGIQUES
par
J.L. FREZIL (x)

=1

(x) Chargé de recherche de l'O.R.StT;O.M.. 90 DEE, «a78

: [Q sy oy é i
o o AT

i
TR )

o
Va ihen

£3

ﬂ 02PN é%g
( ‘ m‘::. i} C%"‘s Taw @:.

w7 ;/CLJ;QM




I- MATERIEL ET METHODES

Au cours de ces deux derniéres années, nous avons effec~-

tué 18 tentatives d'isolement de souches de I.. brucei gambiense

sur Cricetomys, rats blancs, souris blanches et cobayes.

Précisons tout de suite que nous avons fait ce travail
uniquement pour nous procurer du matériel et non dans un but dia-
gnostique.

Les inoculations ont été réalisées soit au cours de pros-
pections "trypanosomiase" menées par le Service des. Grandes Endé-
mies, soit en poste fixe au Secteur N° 1 de Brazzaville.

Nous avons utilisé la technique suivante : 1 & 2 cc de
sang veineux sont prélevés au pli du coude du pakient avec une se—
ringue héparinée, puis injectés & 1l'animal par voie intrapérito-
néale.:

Tous les 2 jours on observe entre lame et lamelle, une

goutte de sang prélevée & la queue ou & l'oreille de 1l'animal.
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II- RESULTATS
Peur plus de commodité, nous avons réparti nos résultats
en trois groupes :
ler groupe = tous les rongeurs inoculés dewiennent positifs.
2me groupe = une partie des rongeurs inoculés devient positive.

Zme growpe = tous les rongeurs inoculés restent négatifs.

- ler groupe

Nous avons effectué 5 inoculations au cours d'une pros-
pection dans la région de Loudima et 4 inoculations & Brazzayille.

Les résultats apparaissent dans le tableau ci-dessous : ,




NP

ler -Groupe

L

: : Espéce ' Nombre ‘Date de ldre’Nom
. : animale d'animaux, apparition [de la
Origine . Bate | .inoculés | des - sou-
. g . . trypanosomes, che
Homme 22 ans Loudima :27 Octi 70:Rats blancs : 2 :15-31 jours : R
Femme 35 ans Loudima :27 Oct. 70:Rats blancs + 2 122 ot 44 J.
Femme 35 ans Loudima :16 Noi. 70:Rats blancs = ¢ 3 ?9-9 et 9-35";. P
: :spléneotomisés; : : 2
Hemme 20 ans Lowdima :17 Nov. 70:Rats blancs : 4 :lO«lO-36421 YA
: :splénectomiséss : jowrs
Homme 25 ans Loudima :17 Nov. 70:Rats blancs $ 3 335~35~24ﬁj. t N
‘ H :spléneetomisés: T ‘s
Femme 3% ans Mpouya :06 Aofit 71l:Rat blanc 3 1 t128 jowras ¢ U
3 T 1 S T
Homme 40 ans Ngabdé 107 Oct. 7l:Cricetomys + 1 :¢13% jours ¢ M
1 ' : 3 :
Gargon 10 ans B/ville:04 Nov. 7l:Cobaye 2 1 : 11 jours : E
Homme 50 ans Moupepe 24 Juin 72:Rats blancs : 2 t18 et 27'j. T G
‘ : : ‘,3 19 : :

L'étude de ce tableau fait apparaitre que la splénectomie ne
semble pas jouer de réie prépondérantfsur la rapidité d‘apparifion
des trypanosomes. En effet, si les réts de la souche P oﬁt présehté
une infection décelable 9 jours-éeulement apres l*inoculation, par
contre les trypanosomes ne .sont apparss qu'au bout de 24 jours
dans la souche N. ‘

La souche 0 constitue un cas intéressant puisque les trypa-
nosomes ont été vus pour la'premiére fois dans le sang eirculaﬁt=‘
128 jours aprés 1'inoculation.: Dés le départ cette souche a pré-

senté un caractére chronique.
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Tous les malades de ce groupe étaient en premidre périocde
ou au début de la deuxiéﬁe. Les 5 malades de Loudima dépistés au
cours d'une prospection, étaient tous apparemment en bonne santé.
Ceux des souches 0, M et E, bien qu'en deuxidme période,
présentaieﬁt un bon état générél. |
L'homme de la souche G, dépisté aprés une enquéﬁe IgM igno-

rait mdme qu'il £t malade.

- 2&me groupe

Nous n'avons ici que deux cas, mais le premier est trés in-
téressant (Tableau).

2&éme Groupe
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En effet cette femmeiﬁ'Oloua présentait un état général
médiocre. Le LCR était indemne de trypanosomes, seul le sang était.
positif.

A partir du premier Cricetomys infec¥é nous avons fait un

passage sur 4 rats et 2 Cricetemys : Aucun d'entre eux n'a été po—

sitif. Ce qui indique le peu de virulence de cette souche déja

difficilement isolée. )




3éme_groupe

Dans le tableau ci-dessous, nous avons consigné quelques

observations sur 1%état des malades.

. 3éme Groupe
Origine :  Date *? général ? : tinoculés
Homme 18 ans Mouyondzi:zll Aofit 7€:Médiocre :8Sang et LCR:215 ecellu-:4 rats
2 T e : : les : blancs
: '3 : :0,75 albu-:
: : : : mine:
Femme 50 ans Loudima :08 Oct. 70:Trés mau-: L.C.R. : 22 Crice~
: e vals ¢ : .+ tomys
s 't (graba—- T 't
: :8 taire): : :
Gargon 5 ans Mpouya :20 Oct. T7O:Médiocre .: Ganglion;88 cellu~- ;5 rats
K 03 :S8ang et ICR: les -t blamcs
3 K K] 20,36 albu-:
2 H : 3 mines
Femme 25 ans Jacob 119 Jan. Tl:Trés mau~:Sang et LCR:172 cellu-:2 rats
"3 "8 vais ¢ : les ¢ dlancs
: 2 ‘e 20,70 albu-: ‘
] 01 2 2 mine 3
Homme 34 ans Moussassi:2l Juin 72t Bon H Sang -30 cellule :2 rats
3 1 -t (DE ..e21lu- :0,25 albu-: blancs
2 "4 T lose) : mine: -
: 3 : g 3

Nous constatons que les 4 premiers cas concernewt des in-
dividus en deuxiéme période avancée.

En effet, tous ont des trypanosomes décelables dans le LCR
et un état géndral médiocre ou trds mauvais.

Par contre, le dernier ves concerne un sujet eonsidéré sus-
pect par les IgM et dépisté uniquement par filtraklion sur DEAR
cellulose. Cet homme ne ressentait aucun trouble et doit &tre con-

sidéré ~1. comme un sujet en début d'infection, ou comme porteur ,
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Dans ce cas précis; nous pensons que les rats n'ont pas déve—
loppé d'infection parce gque le nombre de trypanosomes inoculés était
insuffisant.

Signalons que nous avons inoculés & des souris blanches, rpar
voie intrapéritonéale et intra&eineuse, le culot positif de deux
filtratiens swr colonne de eecllulose.

Bien que ees filtrations aient étéﬂfai%es aiec du sang de
dewx malades en premidre période, dépistés par la présence de trypa-
nosomes dans les ganglions, le résultat a été négatif.

Nous a¥ons constaté gwe les trypanosomes étaient bien wivants
au moment de l'inocwlation ; malgré cela, nous ne powvons considérer
cette expérience comme entidrement probante. En effet les trypanoso-
mes ont pu &tre altérés par les différentes manipulations et change-

ments de milieux.

DISCUSSION

Bien qwe notre expérimentation ne porte que sur un nombre

limité, de eas, nous pouvons dégager gquelques observations :

ler - Il est relativement facile d'isolér'des souches de I.
gambiense sur rats en République Populaire du Congo. En effet,‘sur:
16 tentatives, 9 ont été entidrement couronnées de succés, 2 par—
tiellement et 5 ont été négatives.

2° -~ Pratiquement, tous les passages effectués a partir d?indiu
vidus en bon état général ont réussi. Les passages faits & partir
de sujets plus atteints n'ont réussi que partiellement. Cewx effec—

tués avec des malades en deuxiéme période avancée ont échoué.
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Cette observation confirme bien la théorie du vieillissement
des souches : "On sait maintenant que la persistance d'un trypanoso-
me chez le méme h8te vertébré entfaine d'une fagon quasi constante
1'affaiblissement, sinon la perte de sa transmissibilité" (PELISSIER
in LAPEYSONNIE 1960), et démontre par 13 m8me le peu de rentabilité
du diagnostic par passage sur rongeurs de laboratoire : .

- D'une part & cause de la longueur du procédé. (Rappelons que
nous avons mis 128 jours & ddceler la souche 0).

- D'autre part parce que seules les souches "'fra‘\.tcl'les'i ;bnt
susceptibles de passer: Or clést souvent en deuxidme période que la
mise en évidence des trypanosomes est difficile et intéressante.

Rappelons que MOLYNEUX (1972) a réalisé avec un fort pourcen-
tage de succds des inoculations intratesticulaires sur lapin 3 par-
tir de suc ganglionnaire mais 1la encore les ganglions disparaissent
souvent au cours de la deuxiéme période. Ce procédé ne peut donc
8tre utilisé efficacement & ce stade de la maladie.

3° - Les inoculations de culets positifs provenant de deux fil-
trations sur colonnes de cellulose, ainsi que du sang d'un homme po-
sitif & la filtration (32me groupe, dernier cas) n'ont rien donné.
Ce qui semble indiquer la valeur diagnostique de cette nouvelle mé-:
thode d'isclement.

Ce phénomene du vieillissement des souches nous améne 2a
nous poser quelques questions d'ordre épidémiologiques. En effet,
cette perte de virulence chez les animaux de laboratoire va manifes-
tement de pair avec la perte d'infectivité pour les glossines.

HOARE, en 1949, rapportait que le pouvoir infectant des
frypanOSomes pour la glossine est plus grand dans les premiefs stade's

de la maladie, décline graduellement alors gue la maladie progfesse,
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et peut &tre perdu dans les cas d'infections chroniques de longue
durée. Dans un mlme ordre d'idées, WATSON (1962) a constaté que les
glossines nourries sur cbchons noirs infectés par ﬁ: gambiense ne
développaient des iﬁfections matures que si le repas infectant étai¥
pris moiﬁs de 41 jo;rs apres 1'inoculation du pofc.

Mais alors dans ce cas, comment admettre 15eXistencé de Réser-
voirs de Virus tant humains qu'animaux, puisque la virulence se perd
avec le temps.

Car & notre sens on ne peut considéréer comme réservoir de vi-
rus valable qu'un &tre capable d'héberger des trypanosomes virulents
pendant plusieurs mois, voire plusieurs années. Tout au moins si
l'on veit expliquer les épidémies f#e trypanosomiase séparées par
plusieurs décades. On pourrait interpréter ce fait en admettant que
lé souche de trypanosome garde sa potentialité uniéuement chez les
porteurs sains ou ceux en début d'infection, tant que la maladie ne
stest pas déclarée.

En effet, les réponses immunologiques successives, et en par-
.ticulier les crises trypanolytiques, doivent provogquer une altéra-
tion du parasite se traduisant par une perte progressive de virulen-
ce. Tandis' que dans les cas de portage, l'activité immunologique
probablement restreinte, n'affecte pas les trypanosomes.

Dtailleurs, on connait quelgques cas de trypanosomiases déve-
loppées par des Africains ayan¥ quitté depuis plusieurs années les
zones & glossines, avec "des manifestations cliniques apparemment
initiales". (COLLOMB et al. 1956).

I1 serait donc trés intéressant de rechereher de tels cas et

d'¢tudier la virulence de leurs souches pour les glossines.

o
P
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Ceci apporterait quelques lumidres sur le probléme des ré-
servoirs de virus et de la reviviscence de la maladie dans des
foyers que l'on pensait avoir éradiqués. |

Ce vieillissement des souches, diminution de virulence pour
l'animal d'expérience et surtout moindre degré d!'infectivité pour
les glossines, indiquerait que le principal potentiel infeetiecux
est constitué par les sujets en début d'infection, ou peut-8tre
par les éujets au stade de portage, leur organisme n'ayant pas
encore manifesté de réponse.

Ainsi serait souligné 1'intérét des techniques permetwant
un dépistage précoce éventuellement & un stade infraclinique (IgM,
immunOfluorescence ou méme filtration sur DEAE cellulose, quil

apporte la preuve parasitologique)s
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