STRONGYLOIDOSE EXPERIMENTALE CHEZ LE CHIEN

Effets de la cortisone. Résultats du test de Thorn

a I'’hormone corticotrope (A.C.T. H.)

Par Henri GALLIARD et Robert BERDONNEAU

La possibilité d’obtenir une exaltation de ccrtaines infections a
protistes sanguicoles démontrée par divers auteurs et par nous-
miémes nous avait fait penser a essayer ce procédé sur des infesta-
tions a helminthes. La possibilité d’infester umn certain nombre d2
chiens avec une souche de Strongyloides stercoralis d’origine hu-
maine nous a permis de réaliser ces expériences et de comparer en
outre, dans des cas de parasitisme divers, les résultats du test de
Thorn & PA.C.T.H. chez le chien et chez I’homme. F. Delbarre (1950)
avait constaté I'irréductibilité de I’éosinophilie dans un cas de fila-
riose & Loa loa. Nous avions déja, dans une note récente, donné les
premiers résultats de nos recherches (3, 4), que nous avons actuel-
lement complétées.

Matériel et méthodes

 Quatre chiens étaient agés de 3 mois a leur arrivée, pesant 5 kg.
en moyenne, et provenaient de la méme portée, Le cinquiéme chien
au contraire était agé et vivait au laboratoire depuis deux années.

Les souches de Strongyloides stercoralis provenaient d’'un malade
africain (Souche Ash, Guinée), I'autre d’un Francais rapatrié d’In-
dochine (Souche Lebel, Vietnam). Les coprocultures montrérent
Pexistence d’un cycle de développement exogéne du type mixte avee
prédominance du cycle indirect.

Les chiens ont été infestés par voie transcutanée avee les larves
strongyloides isolées spontanément dans I’eau de condensation des
couvercles des boites de Petri. Les larves ont été utilisées le plus tot
possible aprés leur formation (8 a 16 h.). L’inoculation a été faile
avec 20.000 larves infestantes (I), 10.000 (I1, III, IV). III a été surin-
festé au 10° jour avec 10.000 larves de la souche (Lebel, Vietnam), V a
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recu 20.000 larves. Les examens de selles ont é1é faits par préléve-
ment intrarectal. Les larves sont comptées par gramme.

La cortisone, qui nous a été aimablement donnée par M. Rous-
sel, a été injectée par voie intramusculaire, a la dose journaliére de
25 mgr. Nous avons pratiqué le test de Thorn avec une dose de
10 mgr. d’hormone corticotrope A.C.T.H., due au D" Henry Choay,
que nous tenons & remercier ici.

La numération des éosinophiles a été effectuée par la méthode
classique fondée sur une propriété de 'acétone de lyser toutes les
cellules sanguines sauf les é¢osinophiles (Dunger 1910). On a utilisé
la cellule de Nageotte et le mélangeur de Potain pour leucocytes.

Toutes les précautions ont été prises pour éviter la lyse des éosi-
nophiles due soit a 'agitation excessive de la pipette, soit & une numé-
ration trop tardive.

La dose de 10 mgr. d’A.C.T.H. a provoqué une ¢osinopénie trées
nette chez deux chiens normaux et trois chiens guéris. Nous avons
constaté une chute respective de 50, 65, 70, 74, 68 % du nombre pri-
mitif des éosinophiles au bout de 4 heures. En moyenne, la diminu-
tion est, en 2 heures, de 23 %, en 3 heures, de 56 %, en 4 heures, de
70 %, en 5 heures, de 63 %, en 6 heures, de 60 %. Aussi chez les
animaux en expérience, la numération a été faite 4 heures aprés
I'injection de 10 mgr. d’A.C.T.H.; ce qui parait étre le temps opti-
mum, Notons aussi que I’hormone n’a pas fait varier le nombre
absolu des leucocytes.

Résultats

Chien I. — Infesté par voie transcutanée avec 20.000 larves (Souche
Afrique). On a trouvé des larves le 14° jour. Leur nombre a augmenté
assez rapidement, jusqu'a 1.400 par gramme de selles le 20° jour. A par-
tir de ce moment, la courbe s’est abaissée assez rapidement pour attein-
dre 55 larves le 30° jour, 30 larves le 38° jour. La courbe est restée a peu
preés horizontale jusqu'au 110° jour, pour s’abaisser progressivement et
tomber a 0 le 180° jour.

L’éosinophilie qui était en pourcentage primitivement de 1 pour 1¢0
a atteint progressivement 8 pour 100 le 23° jour, s’est maintenue en pla-
teau jusqu’au 30° jour, pour redescendre et atteindre la normale le
43° jour, alors que, nous 'avons vu, Pinfestation persista jusqu’au 180°
jour.

Ce chien a recu 25 mgr. de cortisone chaque jour, du 27° au 32° jour,
au moment ou le nombre des larves était de 500 a §00 par gramme de
selles,

Le test de Torn a été pratiqué deux fois avec 10 mgr. d’A.C.T.H. Le 60°
jour (300 larves par gramme de selles), le résultat a été négatif (chute de
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16 pour 100 des éosinophiles). Le 180° jour, alors que des coprocultures
répétées avaient révélé la disparition du parasitisme, le résultat fut posi-
tif (chute de 70 pour 100).

Chien II. — Infesté avec 10.000 larves (Souche Ash., Guinée). L’infes-
tation a été bheaucoup plus faible, le nombre des larves n’a pas dépassé
490 par gramme de selles le 16° jour. La courbe est iombée assez rapide-
ment jusqu'au 19° jour (220 larves). L’animal est guéri le 34° jour. 11
meurt le 80° jour d’une pneumonie; l'autopsie confirme la guérison
compléte.

L’éosinophilie a atteint 9 pour 100 le 23° jour pour revenir au taux
normal (1 pour 100) le 43° jour.

Le test de Thorn (10 mgr. d’A.C.T.H.) a été pratiqué le 60° jour chez
Panimal guéri. Le résultat a ¢té négatif (chute de 74 pour 100).

Chien III, — A recu 10.000 larves (Scuche Ash., Guinée) par voie trans-
cutanée. La courbe de son infestation a ¢été comparable & celle du
chien II. Elle a atteint 470 larves par gramme le 18° jour. La chute est
ensuite rapide et les larves disparaissent des selles l2 32° jour.

Le taux d’éosinophilie a atteint 8 pour 100 le 22° jour et est revenue
au taux normal primitif (1 pour 100).

Test de Thorn le 66° jour. Le résultat est positif (chute des éosinophi-
les de 68 pour 100).

Chien 1V. — Ce chien a recu 10.000 larves (coproculture du chien I).
Son infestation a été presque aussi importante que celle du chien 1. Le
nombre des larves a atteint 650 par gramme de selles le 17° jour, puis a
décru lentement jusqu’au 33¢ jour (450 larves), puis est descendu lente-
ment (150 larves le 80° jour, 100 le 110°). Disparition compéte des larves
le 120° jour,

L’¢osinophilie a atteint le pic de 6 pour 100 le 23* jour pour redescen-
dre a la normale le 39° jour,

Test de Thorn le 23° jour (450 larves par gramme de selles) avec 10 mgr.
d’A.C.T.H. Irréductibilité de I’éosinophilie (88 avani, 94 quatre heures
apres). Résultat négatif. Nouveau test le 53° jour (150 larves), avec 25 mgr.
de cortisone : 156 éosinophilies avant contre 169 quatre heures aprés :
négatif,

Chien V. — Chien agé. A recu a deux reprises, depuis deux ans, des
inoculations massives de larves sans résultat.

Le test de Thorn, effectué cing jours avant le début de I'expérience, a
montré (tableau I), que I'éosinophilie était irréductible (132 avant, 146
aprés quatre heures).

Il recoit, pendant les 8 jours qui précédent linfestation, 25 mgr. de
cortisone chaque jour. Il est infesté avec 26.000 larves. La cortisone est
poursuivie 4 jours encore. Les larves apparaissent le 15° jour, leur nom-
bre atteint 770 par gramme le 27° jour, pour décroilre assez rapidement
et tomber a 0 le 40° jour.
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C’est chez ce chien que le taux d’éosinophilie a été le plus élevé, puis-
qu’il a atteint 14 pour cent le 23° jour (contre 8 pour 100 pour le chien I,
le plus infesté) et est revenu & la normale le 45° jour.

Test de Thorn le 33° jour (350 larves par gramme de selles) avec
10 mgr. d’A.C.T.H. : 712 ¢osinophilies avant, 680 quatre heures aprés.
Résultat négatif.

Test aprés guérison : 87° jour, 192 éosinophiles avant, 170 aprés 4 heu-
res ; 93° jour (avec 25 mgr. d’A.C.T.H.) : 177 avant, 82 apreés, L'irréduc-
tibilité naturelle semble avoir cédé a I’hormone aprés guérison de Vin-
festation.

Discussion

Nous avons signalé que, a Paris, en 7 années, avec 11 souches
humaines de Strongyloides stercoralis provenant d’Afrique ou
d’Extréme-Orient, nous avions pu obtenir 7 fois I'infestation. Mais,
dans tous les cas, méme quand elle fut intense, elle persista peu
au dela de 20 jours. La réinfestation des chiens guéris ne réussil
jamais. Le chien V, en particulier, qui était Agé et vivait au labho-
ratoire depuis deux ans, avait été soumis a des infestations massives
et répétées qui n’avaient jamais donné de résultats.

Dans une premiére série d’expériences, nous avons réussi a para-
siter 4 chiens jeunes. Mais quoique du méme age et de la méme por-
tée et ayant recu un méme nombre de larves strongyloides sensible-
ment le méme, ils se sont infestés de fagon trés différente (fig. 1).

Deux (I et IV) ont présenté un nombre de larves trés élevé, mais
surtout leur parasitisme s’est prolongé considérablement (120 ct
180 jours), ce que nous n’avions jamais encore cbservé ici (fig. 2).
Par contre, la courbe d’infestation des chiens II et III, qui s’est ter-
minée vers le 30 ou 35° jour, rappelle ce que nous obtenons habituel-
lement.

Notons aussi que le chien II avait recu en plus, le 10° jour, une
seconde dose de larves d’une souche différente (Lebel, Vietnam).
Pourtant sa courbe est étroitement superposable a celle du chien IIT.

Quel a pu étre l'effet de la cortisone dont les injéctions répétees
ont été faites aux chiens I et IV ? Evidemment, linfestation du
chien I était nettement plus élevée que celle des autres, et la corti-
sone a été injectée a la période de déclin. Mais chez le chien IV I’hor-
mone a provoqué nettement un relévement du nombre des larves.
Il n’est pas impossible que la trés longue durée de I'infestation ail
été provoquée par un tel traitement qui a été cependant assez bref.

Mais il parait évident que c’est le traitement a la cortisone qui 2
permis d’infester le chien IV qui était vieux et résistant & deux ino-
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Fic. 1. — Courbes schématiques de I’infestation des cinq chiens. Les chiens II,
III et V ont guéri entre le 35° et le 40° jour. L’infestation des chiens I et IV
s’est prolongée jusqu’au 180 et 120° jour. Les signes 4+ et — indiquent les

résultats du test de Thorn. Dans tous les cas ils ont été négatifs pendant la
durée de linfestation, positifs aprés guérison.
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culations antérieures, mais qui a présenté pourtant une infestation
plus importante que tous les autres (sauf le I) et plus durable que
celle de II et III. Ces hormones peuvent done agir en sens contraire
suivant la nature du parasite. C’est ainsi que Rosen (1952) avec la
cortisone, Davis et Most (1951), Luongo, Reid et Weiss (1951) avec
I’A.C.T.H. ont obtenu des résultats remarquables dans le traitement
de la trichinose humaine et expérimentale. Mais, dans le cas de la
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Fic. 2. — Courbes détaillées de I'infestation des cinq chiens jusqu’au 45° jour.
Les courbes I a IV se sont prolongées jusqu’au 180° et 120¢ jour (voir fig. 1).

trichine, ces hormones agissent plutot sur le facteur inflammatoire
et toxique que sur le parasite.

En ce qui concerne I'éosinophilie, la figure 3 montre les courbes
établies en pourcentage, ce qui ne donne évidemment qu'une
approximation. On y voit cependant que les chiens, qui n’avaient
aucun autre parasite intestinal, ont présenté une augmentation de
taux passagére. Le taux maximum se place du 22° au 30° jour. Les
courbes sont redescendues a la normale du 40° au 45° jour, bien que
la guérison soit survenue (II et III) vers le 35° jour, ou se soit pro-
iongée au contraire (I et IV) et jusqu'aux 180 et 120° jour.

On note cependant une hausse tardive du nonibre des éosinophi-
les, perceptibles dans la numération en valeur absolue, qui est pro-
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bablement due a I’age, car elle s’est produite chez tous nos chiens.

Nous avons signalé par ailleurs (3, 4) les résultats du test de Thorn
a4 PA.C.T.H. dans certaines parasitoses animales et humaines. On
voit, d’aprés le tableau I, que les résultats sont plus fidéles dans la
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Fi16. 3. — Courbes de I'éosinophilie sanguine chez les cing chiens. L’éosinophilie
a été exprimée en pourcentage. On voit que les cing courbes sont trés sem-
blables et que I'éosinophilie, aprés avoir pass¢ par un maximum vers le
25¢ jour, retombe au taux normal au méme moment (40 au 45° jour) chez
les cing chiens, sans aucune relation avee Pimportance de Pinfestation.

“strongyloidose expérimentale du chien que dans celle de 'homme
ou ils sont parfois douteux. Chez les chiens infestés, les résultats de
tous les tests ont été négatifs. L’éosinophilie est restée irréductible
tant que 'infestation a duré, puis labile (test positif) aussitot aprés
la gyérison qui a été confirmée dans un cas par autopsie.

Signalons que, exceptionnellement, un des chiens (V), bien que
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dépourvu de tout parasitisme, présentait une éosinophilie irréducti-
ble avant le début de I'expérience. Cette irréductibilité s’est mainte-
nue pendant la période d’infestation et n’a cédé a ’A.C.T.H. qu’apres
guérison.

RESUME

L’infestation expérimentale & Strongyloides stercoralis de 4 chiens
jeunes, de la méme porté, ayant recu chacun une dose peu diff¢-
rente de larves de la méme souche, s’est comportée de facon tres
différente : deux ont présenté un parasitisme trés important qui
s'est prolongé jusqu’a 120 et 180 jours, alors que chez les deux
autres il était plus faible et n’a duré que 30 a 35 jours. Il est pos-
sible qu’un traitement a la cortisone, appliqué chez les deux pre-
miers A la période de déclin, ait eu une influence sur la persistance
du parasitisme. Par contre, ’action de la cortisone dans le cas d'un
cinquiéme chien, agé et résistant a des inoculations antérieures de
larves, ne fait pas de doute : son infestation a été trés importante
quoique ne dépassant pas le 40° jour.

Chez les 4 jeunes chiens, le taux de I’éosinophilie « faiblement
augmenté (9 %), davantage chez le chien agé (14 %). Chez les
5 chiens le maximum de la courbe (25° jour environ) et le retour a
la normale (40 au 45° jour) ont été atteints aux mémes moments,
sans aucune relation avec I'intensité, ni la durée de I'infestation.

Le test dé Thorn & I'A.C.T.H. a donné un résultat négatif (irré-
ductibilité de I’éosinophilie) dans tous les cas d’infestation et positif
(labilité) chez les chiens guéris.
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