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On admet généralement que les mycétomes, et particulierement
ceux qui prennent |'aspect clinique. du pied de Madura, relévent de
deux groupes d'agents pathogénes. Les premiers, dits mycétomes
actinomycosiques, sont causés par des actinomycétales, particulie-
rement les Nocardia. Des champignons vrais ou eumycétes créent
le second type de mycétomes, qui sont appelés mycétomes
maduromycosiques.

Il ne semble pas qu'on soit jamais parvenu a réaliser expérimenta-
lement des mycétomes avec leur tableau clinique : tuméfaction,
fistules, grains, mais divers auteurs ont réussi a partir d’Actinomyces
bovis a produire chez 'animal des grains caractéristiques avec leurs
filaments minces en rosettes, leur terminaisons massuées et leur
enveloppe de cellules réactionnelles qui constituent le granulome
tout entier, (E. Meyer et P. Verger en 1950, N. G. Miller et
C. H. Drake en 1951, E. L. Hazen, G. N. Little et R. Reswick
en 1952).

La production chez l'animal de grains par les champignons
responsables de mycétomes maduromycosiques est beaucoup plus
discutée et la plupart des auteurs reconnaissent que ces cham-
pignons sont dépourvus de pouvoir pathogéne (M. F. Boyd et
E. D. Crutchfield (1921), J. Montpellier, A. Catanei et P. Clapier
(1927), P. Negroni (1931), M. Gillman et J. A. Gammel (1933),
A, Catanei (1934), O. de Magalhaes et H. Braut Aleixo (1946).

Tout au plus est-on parfois parvenu a produire & l'endroit
d'injection une tuméfaction qui a disparu, ou un abcés qui s’est
fistulisé : cependant aucun des auteurs cités ci-dessus ne signale
la formation de grains. Toutefois en 1943 E. Vidari en procédant
par injections intraveineuses répétées chez le lapin avec Mono-
sporium apiospermum a pu produire exceptionnellement des grains
mais dans lesquels il n'a pu retrouver les massues qui bordent
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généralement I'extrémité des filaments mycéliens. Vidari rappelle
I'échec de F. Radaeli (1911), de A. Pepere (1913) de G. Bolo-
gnesi (1923) qui ont obtenu des lésions granulomateuses mais pas
de grains caractéristiques. Il cite enfin G. Tarozzi (1909) qui,
travaillant avec Monosporium apiospermum, obtint la production
de grains mycosiques chez le lapin mais sans production de massues
nettes.

Il semble donc que la production de grains par l'inoculation a
I'animal de M. apiospermum soit assez difficile pour ne pas dire
exceptionnelle et que, lorsqu’elle réussit, la formation des massues
fait défaut.

C’est dans le but de tenter notre chance dans ce domaine que nous
avons employé des souches de Monosporium apiospermum et une
souche d’Allescheria boydii isolées récemment de pieds de Madura
au Congo Belge (G. Courtois, C. De Loof, A. Thys et R. Van-
breuseghem, 1954). Nous avons utilisé pour nos inoculations des
colonies vieilles de 4 a4 6 semaines cultivées sur milieu de Sabouraud.
Elles ont été émulsionnées dans de l'eau physiologique et injectées
dans le testicule de cobayes et de rats, a la dose de 1/2 ml par
testicule, soit 1 cc par animal. Nous avons vérifié au moment de
l'inoculation la richesse de 'inoculum en conidies et pour Allescheria
boydii la présence de périthéces. Des ponctions testiculaires ont été
pratiquées périodiquement pour suivre l'évolution du champignon
inoculé ‘et parfois procéder & des rétrocultures. C'est pourtant
I'examen histologique des testicules qui nous a permis de faire
les constatations les plus intéressantes.

Monosporium apiospermum, souche Rv. 5285 (n° 1, 2, 3).

Cette souche a été inoculée a4 3 cobayes et & un rat (n° 1). Le
cobaye n° 1 a été sacrifié 7 mois aprés l'inoculation et n'a montré
aucune lésion, sauf I'atrophie d'un testicule. Une culture pratiquée
4 partir du testicule a été négative. Le cobaye n° 2 est mort 50 jours
aprés l'inoculation, A l'autopsie on observe dans les testicules un
vaste granulome dans lequel on trouve des filaments mycéliens. 1I
n'y a pas de formation de grains mycosiques. La rétroculture est
négative. Le 3° cobaye est sacrifié¢ 70 jours aprés l'inoculation.
L’examen des testicules montre un abcés dont la mise en culture
permettra d’isoler le champignon inoculé.

Le rat n° 1 est sacrifié 7 mois aprés l'inoculation. Un des testi-
cules est atrophié, l'autre renferme un assez vaste abcés dont la
culture donne Monosporium apiospermum. L'examen histologique
montre que cet abcés est un vaste granulome bien limité par une
- réaction fibroplastique : il a la structure habituelle de granulomes
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observés chez 'homme. Au centre se trouve un assez grand nombre
de conidies isolées, autour desquelles s'est formé un enduit éosino-
phile disposé en lobules qui rappellent les massues formées dans les
grains humains.

Monosporium apiospermum, souche Rv. 5287,

Cette souche est inoculée & 3 cobayes (n° 4, 5, 6) et &4 un
rat (n° 2). Le cobaye n® 4 est sacrifi¢ 7 mois aprés l'inoculation. On
ne trouve rien d’anormal a l'autopsie et la rétroculture sera négative,
Le cobaye n°® 5 meurt de pneumonie 32 jours aprés l'inoculation.
En dehors des lésions pulmonaires l'examen microscopique est
normal mais la rétroculture est positive. De plus I'examen
histologique permet de voir dans le testicule un gros granulome dans
lequel se trouvent des filaments mycéliens et des conidies : il n'y a,
pas plus que chez le cobaye n° 2, trace d’organisation de ces
éléments fungiques en grain et il n'y a pas de dépdt éosinophile
autour des conidies. Le cobaye n° 6 meurt 50 jours aprés l'inocu-
lation. Comme chez le précédent on reléve des lésions pulmonaires.
Un abcés testiculaire permettra d'isoler M. apiospermum. L'examen
histologique montre dans les poumons des lésions bronchopneu-
moniques; dans le testicule mémes lésions que chez le cobaye n° 5.
Ici encore les filaments mycéliens et les conidies ne montrent pas
trace d'organisation en grain.

Le rat n° 2, sacrifié aprés I'inoculation, montre un abeés testiculaire
dont la culture donne M. apiospermum. Au centre de l'abcés
I'examen histologique montre des filaments mycéliens en voie de
multiplication active, mais il n'y a pas trace d'organisation en grains.

Allescheria boydii, souche Rv. 5366.

Cette souche est inoculée & 4 cobayes (n° 7, 8, 9, 10) et & un
rat (n° 3). Le cobaye n° 7 sera sacrifié 7 mois aprés l'inoculation.
Une ponction testiculaire pratiquée 1 mois aprés l'inoculation avait
ramené des filaments mycéliens et des conidies; une autre ponction,
faite 8 jours plus tard, avait montré d’assez nombreux périthéces
dont certains étaient entourés de filaments partant de l'enveloppe
périthéceale et disposés en rayons tout autour du périthéce. Sur
quelques-uns de ces filaments mycéliens on observe un épaississe-
ment irrégulier en dents de scie. A 'autopsie on trouve une masse
purulente dans chaque testicule. L'histologie montre qu'il s'agit
d'un granulome géant dans lequel on retrouve de nombreux
périthéces. Ceux-~ci sont entourés de filaments mycéliens disposés
en rayons de roue autour du périthéce. Tous présentent un
épaississement en massue. Des coupes de ces filaments, perpendicu-
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lairement & leur grand axe, montrent au centre le filament mycélien
et disposé autour de lui deux couches d'une substance éosinophile
(coloration & I'hématoxyline-éosine). Cette expérience montre nette-
ment que [inoculation intratesticulaire d Allescheria boydii chez le
cobaye permet d’observer la formation de massues comme dans les
grains maduromycosiques de I’homme.

Les cobayes n° 8, 9 et 10 sont sacrifiés respectivement 3 et 6 mois
aprés l'inoculation. Tous montrent des lésions identiques a celles
observées chez le cobaye n° 7, sauf le n° 8 chez lequel les filaments
entourant les périthéces sont moins développés. Des cultures
pratiquées a partir des testicules des cobayes 9 et 10 ont permis
d'obtenir Allescheria boydii.

* Le rat n° 3 est sacrifié 7 mois aprés l'inoculation. Une ponction
faite un mois aprés l'inoculation a montré des filaments mycéliens
en voie de désintégration; une autre ponction, pratiquée 15 jours
plus tard, a montré des périthéces intacts. Une 3™° ponction, faite
55 jours aprés l'inoculation, a ramené des périthéces entourés d'une
vaste zone réactionnelle. Une 4™¢ ponction renfermait des périthéces :
le produit de cette ponction mis en culture a donné A. boydii.
L'autopsie montre des testicules nettement hypertrophiés. Une
rétroculture sera positive. L'examen histologique [ait constater que
la lésion est un granulome centré par un grain maduromycosique
dont le centre est formé de [filaments mycéliens montrant les
épaississements caractéristiques en chlamydospores, tandis que la
périphérie des [ilaments se termine par des massues.

Commentaires — Les expériences que nous venons de rapporter
ne portent que sur une bonne dizaine d'animaux : exactement 10
cobayes et 3 rats, Elles permettent cependant de conclure qu'il est
possible de réaliser expérimentalement chez I'animal I'image classique
du grain maduromycosique & filaments épais, remplis de chlamydo-
spores et massués a leur extrémité. Elles autorisent également &
croire que la forme conidienne ou asexuée du champignon le mieux
étudié des agents de la maduromycose, Monosporium apiospermum,
est moins apte a produire des grains complets que sa forme sexuée
Allescheria boydii. 11 semble également que, comparé au cobaye, le
rat se montre dans ce domaine un animal d'expérience infiniment
plus intéressant.

En effet, si nous résumons nos expériences nous pouvons dire :

1° Que les 2 souches de Monosporium apiospermum ont produit
dans le testicule du cobaye des granulomes mais pas de grains;

2° Que la souche d’Allescheria boydii détermine chez le cobaye
a partir des périthéces, des granulomes dans lesquels on retrouve
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des micrograins centrés par un périthéce, entourés de filaments
nettement massués;

3° Que Monosporium apiospermum chez le rat produit des
micrograins & partir des conidies;

4° Que Allescheria boydii, injecté chez le rat, a déterminé des
grains massués tout a fait caractéristiques,

Il n'est donc pas anormal d’admettre que les résultats observés
par divers savants dans leurs tentatives de réaliser expérimentale~
ment les lésions du pied de madura ont pu étre sous la dépendance,
non seulement de l'espéce de l'animal d’expérience utilisé, mais
encore de la forme sexuée ou asexuée du champignon; pas plus
qu'il n'est absurde d'imaginer que dans les infections naturelles
chez 'homme la forme sexuée du champignon ne puisse jouer un,
réle plus important que la forme asexuée. Il est évidemment hardi
de croire que ce qui se passe chez l'animal doive nécessairement
se passer chez I'homme et que 1'évolution plus poussée d’Allescheria
boydii dans le testicule du rat doive correspondre a‘la production
chez I'homme de lésions plus avancées lorsque A. boydii est en
cause, que lorsque M. apiospermum est le responsable des lésions.
On pourrait d’ailleurs aisément nous faire I'objection que cest le
plus souvent la forme conidienne qui a été isolée des pieds de
Madura, mais on ne saurait oublier que l'assimilation faite par
C.W. Emmons de M. apiospermum & A. boydii a eu comme point
de départ une souche de M. apiospermum maintenue au laboratoire
durant des années sous sa forme conidienne. , :

Nos expériences nous ont permis en outre d'assister, pour ainsi
dire sous nos yeux, a la formation de massues. Dans les sections
transversales des filaments mycéliens entourant les périthéces
d’A. boydii nous avons reconnu non pas une couche seulement de
substance éosinophile, mais 2 couches. Il va de soi qu'une étude

_histochimique de ces phénoménes permettra sans doute de
comprendre la part exacte qui revient a I'héte et au parasite dans
la formation des massues.

Nous croyons enfin que nos expériences réalisent la possibilité
d’étudier au laboratoire 'action in vivo des médicaments actifs sur
Monosporium apiospermum et sur Allescheria boydii.

(Travail effectué au laboratoire de Mycologie de I'Ins-
titut de Meédecine Tropicale, 155, rue Nationale a
Anvers. Chef du département : Prof. R, Vanbreu-
seghem, Directeur de I'Institut : Prof. A. Dubois.)

Résumé. — L'inoculation intratesticulaire de Monosporium apio-~
spermum et de Allescheria boydii chez le cobaye et chez le rat
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a permis d'observer la formation de grains maduromycosiques carac-
téristiques. Le rat semble &tre l'animal de choix. D'autre part
Allescheria boydii est la forme du champignon qui a pu réaliser
expérimentalement le grain complet avec filaments mycéliens renflés
en chlamydospores et massués a leur extrémité.

Samenvatting. — De intratesticulaire inenting van Monosporium
apiospermum en van Allescheria boydii, bij de cavia en de rat heeft
ons toegelaten de vorming van karakteristieke maduromycotische
korrels waar te nemen. De rat schijnt wel het meest geschikte
proefdier te zijn. .

Anderzijds was Allescheria boydii de schimmel die proefonder-
vindelijk de volledige korrel kon verwekken met inbegrip van myce-
liumdraden met gezwollen uiteinden onder vorm van chlamydosporen
en knotsvormige elementen.
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Fig. 1. — Périthéce entouré de filaments massués dans le testicule du cobaye n°® 9,
six mois aprés inoculation d'Allescheria boydii Rv. 5366 (Oc. 10 X Obj. 40).

Fig. 2. — Périthéce entouré de filaments massués dans le testicule du cobaye n° 9,
six mois aprés inoculation d'Allescheria boydii Rv. 5366 (Oc. 10 X Ob. immersion).
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