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Résumeé

Divers types de régimes lactés carencés ou non en acide
para-aminobenzoique (ou PABA) et/ou en acide folique ont été
donnés a des souris blanches infectées soit avec une souche de
P. berghei sensible a la pyriméthamine soit avec une souche résis-
tante a cette substance. Le type d'alimentation conditionne la
parasitémie et la survie des souris: le régime lacté inhibe le déve-
loppement de la souche normale mais surtout celui de la souche
resistante. L’addition de PABA favorise nettement la croissance
de la souche résistante mais pas celle de la souche sensible. En
présence d'acide folique, on observe un développement relatif
des deux souches. Outre les carences vitaminiques, certains facteurs
comme la variabilité des souches de souris et de parasites, les
phénoménes immunitaires, le métabolisme de I’héte, etc... sem-
blent aussi jouer un rdle trés important.

(1) Aspirant auprés du Fonds National belge de la Recherche Scientifique.
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Summary

Mice fed with milk diet deficient or not deficient in para-
aminobenzoic acid (or PABA) and/or in folic acid, were infec-
ted either with a normal strain of P. berghei or with a pyrime-
thamine-resistant strain. Consequently, parasitemia and mice’s
death were modified. Milk diet inhibits the growth of both
strains and has a stronger effect on the resistant strain. When
the milk diet contains PABA, the resistant strain develops more
rapidly than the normal strain.  Folic acid added to milk diet
promotes relative growth of both strains. Many factors as: varia-
bility of the strains of mice and parasites, immunity, host’s meta-
bolism and so on seem to be also very important.

I. Introduction

Les relations parasitaires entre Plasmodium berghei et la souris blanche sont sus-
ceptibles d’étre modifiées selon le type de régime alimentaire imposé a I’hote.
B. Magraith, T. Deegan et T. Scherwood (1952) ont les premiers observé une para-
sitémie anormalement faible chez des rats et des souris infectés avec P. berghei et nour-
ris exclusivement avec du lait. F. Hawking (1954) attribue cette diminution de la para-
sitémie a la déficience en acide para-aminobenzoique (ou Paba) du lait ou de n'im-
porte quel autre régime alimentaire. L’addition de Paba au régime déficitaire rétablit
en effet la sensibilit¢ de I'hote au parasite. K. Jacobi et W. Kretschmar (1962),
R. L. Jacobs (1964) et W. Kretschmar (1965) arrivent aux mémes conclusions.

Le fait que la carence en Paba d'un régime alimentaire limite fortement la para-
sitémie est a mettre en rapport avec les observations de J. P. Thurston (1954) selon
lesquelles des injections de Paba ou I'addition de cette substance a I’eau de boisson
d’animaux infectés inhibent I'action antimalarique de la sulfadiazine.

R. Ferone et G. H. Hitching (1966) pensent que P. berghei n’utilise pas l'acide
folique présent dans I'alimentation mais qu’il le synthétise « de novo » notamment a
partir de Paba.

R. Ferone, J. J. Burchall et G. H. Hitching (1969) montrent que la pyriméthamine
inhibe spécifiquement un enzyme (la dihydrofolique réductase) chez P. berghei. Cette
inhibition arréte la réduction de I’acide folique en son métabolite actif : I'acide tétrahy-
drofolique et par conséquent la production d’acide thymidilique et la synthése du D.N.A.
indispensable a la reproduction du parasite.
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D’aprés ces auteurs, il existerait donc un systéme métabolique que I'on peut sché-
matiser comme suit :

acide acide acide
PABA folique tétrahydrofolique . thymidilique >~ DA

A A

Dihydrofolique
réductase
A

Sulfadiazine Pyriméthamine

Mais certains auteurs (J. Rhodain 1953, J. Schneider et G. Montezin 1953,
P. Durand et M. Mathis 1955, J. Sautet et J. Caporalli 1955 et 1956) n’ont pas reconnu
I’action inhibitrice du régime lacté sur Iinfection a P. berghei.

D’autres ont déposé des conclusions plus nuancées : P. M. Carrescia (1955) montre
que P’action inhibitrice d’un régime alimentaire dépourvu de Paba n’agit pas sur I'infec-
tion de toutes les souris soumises a ce régime. G. Fabiani et J. Orfila (1954) décrivent
diverses évolutions de la parasitémie chez un groupe de souris soumises au méme
régime lacté. C. Jérusalem et W. Kretschmar (1967) concluent aussi que la croissance
du parasite ne dépendrait pas uniquement de la teneur en Paba du régime alimentaire
de I'hote.

Les travaux de Jaswant Singh, S. P. Ramakrishnan, Satya Prakash et V. N. Bhat-
nagar (1954) et ceux de S. P. Ramakrishnan, Satya Prakash et G. P. Sen-Gupta (1956)
indiquent qu'une souche de P. berghei peut devenir indifférente a la présence ou a
I'absence de Paba dans un régime alimentaire.

Enfin, selon D. G. Godfrey (1957), I'influence des vitamines E et C n’est pas a
écarter.

Il semble donc exister chez P. berghei un systtme métabolique comprenant le Paba
et l'acide folique, systéme sensible a la sulfadiazine et a la pyriméthamine. Mais il y
aurait d’autres facteurs tout aussi importants.

Nous avons repris I’étude de ce probléme en soumettant des souris a-divers régimes
alimentaires riches en vitamines mais carencés ou non selon le cas en Paba et/ou en
acide folique. Nous les avons infectées soit avec une souche sensible a la pyrimétha-
mine, soit avec une souche résistante a la pyriméthamine. Cette seconde souche a donc
la propriété de se développer méme en présence d’un inhibiteur du systéme métabolique
étudié. L’étude comparative de ces deux souches est susceptible d’apporter des indica-
tions intéressantes.

II. Matériel et Méthodes

Nous avons utilisé des groupes d’au moins 18 souris femelles GIF/TB, pesant de
18 a 22 g et agées de 6 a 8 semaines. Chaque souris disposait d’'une cage individuelle
et recevait nourriture et boisson a volonté. Un grillage isolait les animaux de leur litiére
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et de leurs défécations afin de réduire la coprophagie. La température moyenne du
local était de 23,2° C = 0,8° C.

La souche de P. berghei dite « Anka » (1) a été soit régulierement passée de souris
a souris, soit conservée au cryostat. Elle est détruite par une injection sous-cutanée et
quotidienne pendant 5 jours consécutifs de 25 mg/kg de pyriméthamine. Nous appelons
cette souche la souche I.

A partir de cette souche, nous avons obtenu une souche pyriméthamine-résistante
(la souche II) en augmentant progressivement les doses de pyriméthamine a chaque
passage, de souris a souris. Cette seconde souche résiste a la dose de pyriméthamine
donnée ci-dessus.

Les souris sont soumises au régime lacté pendant 7 jours avant de recevoir un
inoculum contenant 6 millions de globules rouges parasités, injecté par voie intrapéri-
tonéale au jour 0. Les frottis sanguins réalisés tous les deux jours sont colorés au May-
Griinwald Giemsa. Nous comptons le nombre de globules rouges parasités parmi
1.000 globules rouges ainsi que le pourcentage de réticulocytes. Pour chaque souris,
nous calculons le pourcentage de parasitémie. Pour chaque groupe nous établissons la
moyenne arithmétique de cette parasitémie. Ces valeurs sont portées en graphique avec,
en abscisses, le temps en jours et en ordonnées, le taux de parasitémie en pour-cent.
Quand le nombre d’animaux est devenu trop faible ou qu’il est difficile de faire un
frottis sanguin, les taux de parasitémie ne sont plus portés en graphique.

Nous avons également calculé pour chaque groupe la moyenne de survie (m) et
I’écart-type (s). Si I’écart-type a une valeur élevée, cela veut dire que les mortalités sont
dispersées dans le temps. Une valeur faible indique au contraire un groupement des
mortalités autour de la moyenne de survie.

L’évolution de la mortalité pour chaque groupe expérimental est représentée gra-
phiquement avec, en abscisses, le temps en jours et, en ordonnées, le nombre total de
souris mortes dans un groupe au jour considéré. Pour les deux groupes comportant
57 animaux, nous avons établi la courbe proportionnelle pour 19 souris afin de pouvoir
les comparer, avec les réserves d'usage, aux autres courbes établies avec 18 animaux.

La consommation alimentaire journaliere par souris et I'évolution du poids ont été
également suivies.

Les régimes alimentaires sont les suivants :

Régime normal : aliment pour souris de « Protector ».

Régime lacté : lait en poudre « Régilait » enrichi d’un complexe vitaminique
{(« Supradyn » de Roche). Cette poudre est mélangée avec de I'eau avant I’addition des
vitamines. Ce mélange est ensuite séché a I’étuve a 37° C jusqu’a ce qu'on obtienne des
galettes solides que les animaux peuvent grignoter. La composition de ces deux aliments
est détaillée dans le tableau I.

Le régime lacté précédent est additionné, selon les cas, de Paba, d’acide folique
ou des deux. Les concentrations sont indiquées dans le tableau II. Elles ont été contro-

(1) Obtenue du Professeur I. H. Vincke de I'Institut de Médecine tropicale d’Anvers que nous
tenons 3 remercier vivement.
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EVOLUTION DE LA PARASITEMIE
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SoucHE | % -
704 /
Régime normal A1 __ ; /
Régime lacté A2 ______ s0L j
Régime lacté
+PABA A3 ————— 501
Régime lacté -
+ ac. folique A4 ............. i
Régime lacté a0l
-+ PABA
+ ac. folique AS ————— 0L
100
1 —>
0 5 10 15 20 25 Temps ()
EVOLUTION DE LA PARASITEMIE
GRAPHIQUE B
Taux de parasitémie
9% SoucHe 11
70k v

Régime normal B1
Régime lacté B2

Régime lacté
+ PABA B3 —————

Régime lacté
+ ac. folique B4 .............

Régime lacté
+ PABA
+ ac. folique B5S ——i———

et e

e
25 Temps ()




174 B. VRAY

Iées par dosage microbiologique (2). On remarquera que les concentrations vitaminiques
sont élevées, ceci afin d’étre a I'abri de toute hypovitaminose autre que celles étudiées.

Tableau 1.
COMPOSITION DES REGIMES ALIMENTAIRES
| En gramme/100 g : Régime normal J Régime lacté
|
500 (o)1= AN S 36,5 36
Glucides: vizsinairdsiniavdans 33,5 52
Lipides! urvsawnuanimnavnesa s 2,5 [ 0,8 |
Sels minéraux ................. 9 f 77 [
L2 (e ey N 12 3.5
' CellIOSE  onsuwvsviviacsinisy 6.5 —_
En mg/100 g :
NIACHIB CAY. ooarrsiassrcays s s 0,6 150,012
(1 30 R T 0,2 \ 4135 5
Riboflavine (B 2) ............... 0,4 11,53
B B) oo msimasimae e 8,0 \ —
Pyridoxine (B 6) ............... 0,5 20,275
Cyanocobol. (B 12) ............ 0,0015 0,0122
Acide ascorbique (C) ........... 30 300,017 [
Calciférol (D 2) ............... 0,00575 40 |
Tocoferol ((B) i sasnnssivds 5 100,1 [
Biotine (H) ..... R A A — 40,514 |
Acide nicotinique ................ 5 100,1
Acide panthoténique ............ - 3,8 |
| INOSHOL! uo:vnvws sasmensrpamimss - 200 ‘
i L2 170) L1711 SO —_— —_ \
[ — |
‘ Acide: folique v vswvviimvssivis 0,13 ‘ — .
| BB s 0,075 — '
Tableau II.
— — ——r e — P —— —— —— I; —— —— “[-l
En mg/100 g : Rn ’ R1 1 R12 R13 R14 |
|
|
Acide folique ........... 0,13 — — 10 10 }
1724 L 7. S 0,075 —_ 75 — 75 ‘

(2) Nous tenons a remercier vivement M™° Dony et M. Rappe, de I'Association des Pharma-
ciens belges, pour l'aide précicuse qu’ils nous ont apportée dans ce domaine.
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ITI. Résultats expérimentaux

“ EXPERIENCES PARASITEMIE MORTALITE
A. Souche I : Graphique A Graphique C
Rn (Régime normal) Rn .......... Courbe A 1 Courbe C 1
| R1 (Régime lacté) R11 .......... Courbe A2 Courbe C2
| Rl 4+ PABA RI2vcvsnsin: Courbe A3 Courbe C3
| RI 4 acide folique R13 .......... Courbe A4 ‘ Courbe C 4
Ry § + PABA 1
\ ( + acide folique R14 ......... Courbe A S Courbe C 5 {
‘ |
“‘ B. Souche 1I : Graphique B Graphique D
‘\ Rn (Régime normal) Rn .......... Courbe B 1 Courbe D 1
} R1 (Régime lacté) R11 .......... Courbe B2 Courbe D 2
|| R1 4+ PABA 1% - Courbe B3 Courbe D 3
|| R1 + acide folique R13 .......... Courbe B4 Courbe D 4
1: R1 ( + PABA
‘ ( + acide folique R14 ......... Courbe B 5 ‘ Courbe D 5
L= — S S

A. Souche I.

1° En régime normal A .

La parasitémie évolue rapidement selon une courbe ascendante du jour 2 au jour 8
et passe de 0,3 a 50 %. Un palier s’installe pendant 2 jours puis le développement
reprend mais plus lentement. Les parasites sont présents dans le sang périphérique des
le jour 2.

Sur 57 souris, 37 meurent entre les jours 8 & 12 et 20 entre les jours 14 a 28. La
survie moyenne est de 11,7 jours et I'écart-type est de 5,06. Nous avons noté un fort

polyparasitisme et un affaiblissement marqué des souris qui perdent en moyenne 6 g
en 12 jours.

2% En régime lacté A 2.

Chez les 23 souris de ce groupe, la parasitémie a évolué trés différemment. Au
cours des 12 premiers jours, elle augmente lentement jusqu'a un pic de 20 %, puis, elle
diminue pour croitre a nouveau et atteindre 65 %. Les courbes individuelles ont la
méme allure et les pics sont encore plus accentués car la courbe A 2 subit I'effet de la
moyenne arithmétique. En outre, chez 4 souris, le parasite n’est apparu qu’au jour 8
et chez les autres au jour 4. La mortalité est plus étalée dans le temps (I'écart-type vaut
9,56) et I'évolution de la mortalité (courbe C 2) est plus lente. La perte de poids et la
diminution de la consommation de la nourriture indiquent un affaiblissement propor-
tionnel a I'évolution de la parasitémie.
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3" En régime lacté + Paba A 3.

Ici aussi, la parasitémie se développe lentement (moins de 5 % au jour 10), puis
elle augmente réguliérement. La survie moyenne est de 17,4 jours, I’écart-type vaut 8,30.
Dés le jour 4, toutes les souris sont positives.

4° En régime lacté + acide folique A 4.

Cette fois, le développement du parasite est plus net. On observe la formation de
pics dispersés dans le temps (jours 8 a 14). Toutes les souris sont positives au jour 2
et elles meurent entre les jours 7 et 23. La survie moyenne est de 16,0 jours. Les mor-
talités sont peu étalées dans le temps : I'écart-type vaut 5,6. Notons qu’'une souris est
restée négative jusqu'a sa mort au jour 14.

5° En régime lacté + Paba + acide folique A 5.

La parasitémie se développe aussi nettement que dans le cas précédent. Un pic
apparait au jour 10. La moyenne de survie est de 17,2 jours. La mortalité est trés étalée
dans le temps : I'écart-type vaut 10,34.

B. Souche II.

1* En régime normal B 1.

La souche résistante se développe d’une fagon trés semblable & la souche sensible.
L’évolution est également marquée par un palier. La moyenne de survie est de 11,0 jours.
Les 57 souris meurent entre les jours 6 et 23. L'écart-type vaut 4,9. Toutes les souris
sont positives dés le jour 2.

2° En régime lacté B 2.

La parasitémie se développe trés faiblement et parfois pas du tout, selon les indi-
vidus. Elle n’atteint jamais de valeurs élevées. La courbe moyenne présente un aspect
tout a fait particulier. Dans ce groupe de 23 souris, outre les animaux qui présentent
une parasitémie plus ou moins nette, nous avons observé les cas suivants :

a) chez 4 souris une parasitémie trés faible pendant 14 jours (un parasite pour
20 champs microscopiques), puis une augmentation rapide conduisant a la mort
en moyenne apres 26,2 jours ;

b) 12 jours aprés I'inoculation, deux souris étaient toujours négatives. Mises au
régime normal, elles ont développé une forte parasitémie et sont mortes aux
jours 21 et 30 ;

¢) 2 souris positives depuis 25 jours deviennent négatives. Aprés 15 jours, elles
sont mises au régime normal pendant 4 jours et font une rechute. Finalement,
remises au régime lacté, elles redeviennent négatives. Pour I'une d’elles, le sang
périphérique inoculé a une souris saine induit une parasitémie mortelle. Elles
meurent aux jours 58 et 60.
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EVOLUTION DE LA MORTALITE
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L’écart-type calculé, compte non tenu de ces deux derniéres souris, vaut 8,18.

3° En régime lacté + Paba B 3.

La parasitémie se développe cette fois trés rapidement sans former ni pic ni palier.
Cette évolution est voisine de celle observée en régime normal. 13 souris meurent aux
jours 8, 9 et 10 (voir courbe D 3). La survie moyenne est de 12,6 jours. L'écart-type
vaut 5,56.

4° En régime lacté + acide folique B 4.

La parasitémie évolue un peu plus lentement que dans le cas précédent et forme
un léger pic. La survie moyenne est de 13,0 jours et I’écart-type vaut 3,16.

5° En régime lacté + Paba + acide folique B 5.

La parasitémie est représentée par une courbe voisine de la précédente, la survie
moyenne des souris est de 16,5 jours et 1'écart-type vaut 6,78.
On trouvera un résumé des données numériques dans le tableau III.

Tableau III.

Régime Souche 1 Souche 11
m s m s \
RIE: «onm sismsuerasons ddbemn s 05 11,7 5,86 11,0 491
R ssngiomaeseimssimiaws 19,5 9,50 240 8,18
Rl 4 PABA .cuievwsos 17,4 8,30 12,6 5,56
R1 +4- acide folique ...... 16,0 5,60 13,0 3,16
RI + PABA
+ acide folique .... 172 10,34 16,5 6,78 ‘
[
SURVIE MOYENNE ET ECART-TYPE DES DIVERS GROUPES EXPERIMENTAUX
Légende :
m = survie moyenne. Souche I: sensible a la pyriméthamine.
s = écart-type. Souche II: résistante a la pyriméthamine.

Rn = régime normal.
R1 = régime lacté.

Quant a I’évolution des mortalités, d'une fagon générale, on observe quelle est
pratiquement paralléle & I’évolution de la parasitémie. Dans le tableau IV, on trouvera
pour chaque souche et pour chaque régime le jour auquel 5, 10 et 15 souris sont mortes.
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Tableau IV.
i Régime 5 souris 10 souris 15 souris ‘
| ]
Souche 1 : i
\ RIG 2 ooyl s O WS, 7.5 9 15
| BY sossssssamasmisaess \ 9 25 27 I
1 Rl: 4 PABA: wvoiinssnmvs } 9 20 24 ‘
R1 + acide folique ....... 12 18 21 ‘
| R1 ( + PABA \ ‘
‘ ( + acide folique ....... 9 16 30 l
| = o . g
| Souche 11 : ‘ (
| REL coriminnsoim s misinsminsornsis ‘ 7,5 9 15 (
BRI suiocsisiviconmmiv 20 28 30 l
Rl  PABA: iviessaaie 9 9,5 | 20 ‘
R1 + acide folique ....... 9 12 ‘ 15 i
! R1 S + PABA | f

{ + acide folique ....... 10 16 ‘ 25

= Lo e | J

IV. Discussion

Souche I (Sensible a la pyriméthamine).

Chez les souris soumises au régime normal, le parasite se développe rapidement
en envahissant d’abord les globules rouges puis les réticulocytes dont le nombre aug-
mente considérablement. Cette évolution correspond a celle décrite dans la littérature
(I. Singer, 1954). On peut donc penser que le régime normal tel qu’il est défini dans le
tableau I contient les éléments indispensables a la croissance du parasite.

Le régime lacté utilisé permet aussi le développement du parasite mais trés diffé-
remment, car le taux de parasitémie reste longtemps faible. Il apparait aussi un pic
d’invasion des globules rouges puis des réticulocytes dont le nombre augmente consi-
dérablement. Il semble que le parasite ne puisse se développer pendant un certain
temps. La reprise de la parasitémie serait due soit a ’augmentation du nombre de réti-
culocytes que le parasite envahit préférentiellement, soit a une adaptation aux condi-
tions particulieres du milieu. La survie des souris est élevée peut-étre 4 cause de I’éta-
blissement progressif des défenses immunitaires, comme I'a montré P. M. Carrescia
en 1955.

Contrairement aux résultats obtenus par M. Maigraith et al. (1952), nous n’avons
pas observé un développement normal du parasite lors de I’addition de Paba au régime
lacté. La survie moyenne est un peu plus courte (17,6 jours) et le parasite apparait chez
toutes les souris au plus tard au jour 4. Apres le jour 10, la parasitémie se développe-
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N

rait vraisemblablement pour des raisons similaires a celles invoquées ci-dessus. Nous
pensons pouvoir écarter I’hypothése de concentrations inadéquates de Paba en fonction
des données de R. L. Jacobs (1964), F. Hawking et R.J. Terry (1957), des essais pré-
liminaires réalisés et de la quantité de nourriture journellement absorbée par les souris.
Dans les limites de notre expérimentation, le Paba ne semble donc pas jouer un role
prépondérant dans le développement du parasite.

Par contre, I'addition d’acide folique favorise nettement la parasitémie. La courbe
de parasitémie et celle de la mortalité, I’écart-type et la survie moyenne en témoignent.
Cependant, contrairement au Paba, I'acide folique est une vitamine pour la souris
(E. L. R. Stokstad, 1954). Il nous est par conséauent difficile de dire si cette substance
est utilisée directement par le parasite ou si, en favorisant la production de réticulocytes,
elle favorise la parasitémie ou enfin si, métabolisée au niveau du foie en acide tétrahy-
drofolique, ce ne serait pas plutdt ce produit qui serait utilisé par le parasite.

En ajoutant a la fois du Paba et de 'acide folique au régime lacté, nous observons
des valeurs et des courbes assez voisines des précédentes. Ceci semble indiquer que la
présence de Paba n’a pas d’action.

Enfin, si le régime lacté avec ou sans Paba et/ou acide folique ne restitue pas la
courbe obtenue en régime normal (bien que I'addition d’acide folique soit quand méme
favorable), il semble que d’autres substances (acides aminés, lipides, etc) auraient égale-
raent un rdle a jouer qu'il est actuellement difficile de préciser.

Souche II (Pyriméthamine-résistante).

Soumises au régime normal, les souris infectées avec la souche II présentent une
évolution de la parasitémie trés semblable a celle décrite pour la souche normale.

Dans le cas du régime lacté, 'action inhibitrice est particulierement nette : la para-
sitémie varie d’un individu a l'autre et elle reste faible. Comme G. Fabiani et J. Orfila
(1954), nous avons observé pour la souche normale, mais surtout pour la souche résis-
tante, des évolutions trés diverses de la parasitémie : celle-ci reste faible, s’éléve irré-
gulierement, disparait, etc... Nous avons également observé un paludisme latent que le
retour au régime normal fait réapparaitre. L'ensemble de ces observations suggere que
la souche résistante est plus sensible au régime lacté que la souche normale. Il s’ensuit
un développement lent ou anarchique qui favorise au cours du temps I’établissement
des défenses immunitaires de I’hote.

Lors de l’addition de Paba, la croissance de cette souche devient pratiquement
normale. R.L. Jacobs (1964) avait observé qu’une souche pyriméthamine-résistante
requérait une plus grande quantité de Paba qu’une souche sensible. L’induction de la
pyriméthamine-résistance semble donc impliquer I'utilisation du Paba. L’évolution de la
parasitémie et de la mortalité, la survie moyenne et I’écart-type concordent avec les
résultats obtenus pour le régime normal.

Le régime lacté additionné d'acide folique permet aussi au parasite de se déve-
lopper mais un peu moins bien. L'évolution de la parasitémie est voisine de celle obser-
vée pour la souche sensible soumise au méme régime, mais la survie moyenne est plus
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faible ainsi que I'’écart-type. Il y aurait donc une influence plus grande de la présence
d’acide folique dans le régime lacté sur la parasitémie de la souche résistante.

Enfin, la présence de Paba et d’acide folique assure aussi le développement de la
souche II mais la survie moyenne est plus élevée, ce qui est en contradiction avec les
observations précédentes. Il semble y avoir une action complexe de ces deux substances
sur le métabolisme général du parasite qu'il est difficile de préciser.

V. Conclusions

1° Le régime normal utilisé permet la croissance normale et semblable des souches
IetIL

2° Le régime lacté inhibe le développement de la souche I mais surtout celui de
la souche II. En outre, il apparait divers types d’évolution de la parasitémie.

3° Le Paba semble étre un métabolite indispensable de la souche résistante mais
pas de la souche sensible.

4" Dans une certaine mesure, I'acide folique assure le développement des deux
souches. Combiné avec du Paba, il induit une parasitémie caractérisée par des valeurs
intermédiaires par rapport au régime normal et au régime lacté.

5° Les différences relevées au cours de ce travail entre les deux souches semblent
dues uniquement au fait que 'une d’elles est résistante a la pyriméthamine.

6° Enfin, la revue de la littérature, dont nous n’avons donné ici qu'un trés bref
extrait, et les résultats obtenus nous inclinent 4 penser que l'influence d’un régime ali-
mentaire sur I'évolution de la parasitémie a P. berghei chez la souris blanche ne peut
s’expliquer uniquement en terme de carence vitaminique. Il semble que la variabilité
des souches de souris et de parasites, les phénomeénes immunitaires, le métabolisme
général de I’hdte, la composition précise du régime alimentaire jouent un rdle important.
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