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Sensibilité a la griséofulvine
de quelques dermatophytes africains

PAR

R. VANBREUSEGHEM ¢t Ch. DE VROEY

Résumé — Les auteurs ont réalisé des tests de sensibilité & la griséoful-
vine sur un grand nombre de dermatophytes africains. Ils n'ont jamais
rencontré de souches résistantes.

Les 37 souches de T. soudanense (République de Somalie) sont inhibées
par des concentrations de 2 4 4 gamma par ml. Les 45 souches de
T. schoenleini (Maroc) sont inhibées entre 1 & 20 gamma par ml Plus
de la moitié de ces souches sont sensibles & une concentration de 4 a
10 gamma/ml.

De 302 souches de T'. wviolaceum (212 du Maroc, 90 de la République
de Somalie), 284 sont inhibées par 20 gamma,/ml et moins. La majorité des
souches (271) ne pousse plus entre 8 et 20 gamma/ml. La croissance des
18, qui ne sont pas inhibées a 20 gamma/ml, est cependant trés [aible.

Si l'utilisation de la griséofulvine pour le traitement des teignes
conduit habituellement & la guérison, il n'est cependant pas rare
que des échecs thérapeutiques soient signalés. La tendance dans
ces cas est bien souvent d'attribuer ces échecs & une résistance parti-
culiére de la souche en cause.

Des tests de sensibilité in vitro faits dans plusieurs laboratoires
et notamment dans le nétre, montrent que trés généralement ces
souches sont parfaitement inhibées par des concentrations normales
de griséofulvine. Comme le signale, entre autres, J. Vertommen
(1963), dans une étude portant sur 340 souches, les échecs ne
sont pas imputables aux souches mais a d'autres facteurs propres
au malade, parmi lesquels on peut envisager soit une résorption
anormalement basse de la griséofulvine, soit une concentration anor-~
male de celle-ci au niveau des phanéres. Rappelons a ce propos
les expériences de R, Vanbreuseghem et S. Rosenthal (1962), qui
ont montré chez la souris une distribution inégale de la griséo-
fulvine dans les différents ongles d'une méme patte. Enfin la
résistance apparente tient peut-étre le plus souvent a ce que le
malade ne suit pas le traitement prescrit.

Les dermatophytes africains n'ont pas encore fait 'objet de la
recherche systématique de leur sensibilité a la griséofulvine, Cest
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pour cette raison que nous tenons a publier les résultats des tests que
nous avons réalisés sur des souches provenant du Maroc et de la
République de Somalie.

Nos expériences portant sur un nombre élevé de souches de la
meéme espéce présentent en outre l'intérét de montrer les variations
inter et intraspécifiques,

Technique

La technique que nous utilisons est celle décrite par Vanbreuseghem (1962).
A partir d’'une solution stock de griséofulvine & 0.12 p. cent dans de l'acétone
pur, on réalise les diverses dilutions dans du milieu de Sabouraud liquide (glu-
cose 2 p. cent; Neopeptone Difco 1 p. cent). Le milieu réparti a raison de 5 ml
par tube (12 mm de diamétre) est autoclavé vingt minutes a 120 °C.

Les concentrations en griséofulvine sont les suivantes: 0.5, 1, 2, 3, 4, 6, 8, 10,
15 et 20 gamma par ml.

L'action inhibitrice de l'acétone aux concentrations utilisées est nulle. Les
cultures que nous testons sont des premiers ou des seconds repiquages de souches
récemment isolées, agées de quatre semaines, ou plus, sur milieu de Sabouraud.

Le volume de I'inoculum est d'environ | mm3, sans gélose. L'incubation se fait
a 25°C et la lecture des résultats aprés sept et quatorze jours. Chaque souche
est testée en double.

Les résultats sont exprimés par le rapport du volume des colonies en présence
de griséofulvine a celui des colonies dans les tubes témoins. Une croissance trés
faible est encore notée *; les autres par 1/4, 2/4, 3/4, 4/4, selon que le volume
est égal a 1/4, 2/4, 3/4 ou 4/4 du témoin.

Souches testées

Nous avons utilisé 302 souches de T'richophyton violaceum dont
90 proviennent de cas de teignes — le plus souvent teigne du cuir
chevelu — de la République de Somalie; les 212 autres ont été
isolées de teignes du cuir chevelu au Maroc,

Les 45 souches de Trichophyton schoenleini ont été isolées de
cas de favus du cuir chevelu au Maroc.

Les 37 souches de Trichophyton soudanense proviennent de
diverses dermatophyties de la République de Somalie.

Résultats

Tous les résultats que nous donnons sont ceux de I'action fungi-
statique enregistrée aprés deux semaines d’'incubation. En effet nos
observations ont une fois de plus montré que la sensibilité apres
sept jours est plus forte que celle lue aprés quatorze jours. Citons
& ce propos Vanbreuseghem (1964) : « Beaucoup d'auteurs rap-
portent encore les observations f[aites huit jours aprés la mise en
marche de l'expérience, c’est surtout pour montrer que cela est insuf-
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fisant. Par contre aprés quinze jours, on n'observe plus guére de
changement dans Uimmédiat. »

1) T. soudanense. Toutes les souches que nous avons testées
sont inhibées par une concentration de griséofulvine de 2 & 4 gamma
par ml. Deux souches le sont & 2 gamma, 25 &4 3 gamma et 10 a
4 gamma par ml.

T. soudanense est donc un dermatophyte trés sensible a la griséo-
fulvine et la variation intra-spécifique est trés faible. Il est intéres-
sant de noter qu'un mutant violet (cfr. R, Vanbreuseghem, 1965) a
présenté la méme sensibilité que les souches normales.

2) T. violaceum. Des 302 souches testées, 284 sont inhibées
a une concentration de 20 gamma par ml et moins. La croissance
des 18 souches non inhibées & 20 gamma est vraiment trés faible
et est toujours enregistrée -+ par rapport aux tubes témoins.

Voici le détail des résultats : une souche est inhibée par 2 gamma/
ml, trois par 3, deux par 4, sept par 6, trente et un par 8, soixante-
neuf (23 p. cent) par 10, cent quarante (46 p. cent) par 15 et trente
et un (10 p. cent) par 20 gamma/ml.

Si T. violaceum est nettement moins sensible que le T soudanense,
la variation intraspécifique est également plus importante, Cependant
ces variations sont de l'ordre de celles constatées par d'autres
auteurs. J. Vertommen (1963), donne par exemple pour Tricho-
phyton rubrum et Microsporum canis une inhibition qui se situe
entre 3 a4 15 gamma/ml. Si nous comparons nos résultats a ceux
de cet auteur, c'est parce qu'il a travaillé dans les mémes conditions,
ce qui seul permet une comparaison des résultats obtenus avec ce
genre de tests.

Ces 302 souches de T. violaceum ayant une origine géographique
différente, il nous a paru intéressant de comparer leur sensibilité,
La comparaison montre que la sensibilité des 90 souches soma-
liennes est la méme que celle des 212 souches marocaines.

Enfin les souches du type « glabrum » ainsi que celles en voie
de pléomorphisation répondent de la méme facon que les souches

typiques,

3) T. schoenleini. Toutes les souches sont inhibées par
20 gamma/ml. La majorité l'est par des concentrations de 4 a
10 gamma/ml. Une souche ne pousse plus a 1, trois a 2, dix a 4,
sept a 6, cing a 8, six a 10, deux a 15 et une a 20 gamma par ml.

Si nous classons ces T'. schoenleini selon les différents types décrits
par M, Langeron et M, Baeza, nous n'observons pas de différences
trés nettes. Ceci tient peut-étre au nombre trop faible de souches

de chaque type. Cependant les souches du type « milochevitchi »
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qui constituent la majorité de nos souches (31), sont inhibées entre
1 et 10 gamma/m}, alors que les 11 souches du type « schoenleini »
le sont entre 3 et 20 gamma/ml.

4) Deux autres dermatophytes, qui ne sont pas spécifiquement
africains, ont également été testés. Il s'agit de deux souches de
Microsporum canis, isolées de teignes du cuir chevelu en Somalie.
Ces souches ont été inhibées par 4 et 6 gamma/ml, ce qui correspond
aux résultats obtenus avec des souches d’origine européenne. L'autre
dermatophyte est un Epidermophyton floccosum, isolé d'un cas
d'herpés circiné en Somalie, et qui est sensible & une concentration
de 3 gamma/ml, Ce résultat est également comparable & ceux obte-
nus avec les souches européennes,

Conclusions

Nous pouvons donc dire que, parmi le grand nombre de souches
testées, aucun de ces dermatophytes d’origine africaine ne s'est mon-
tré résistant a la griséofulvine. En outre, les différences interspéci-
fiques sont trés nettes pour des espéces comme le T, violaceum et le
T. soudanense. Enfin les variations intraspécifiques, trés faibles ou
pratiquement nulles chez 7. soudanense, sont beaucoup plus impor-
tantes chez T violaceum et T. schoenleini, tout en restant du méme
ordre que celles observées chez d’autres dermatophytes.

Samenvatting — Een groot aantal dermatofieten uit Afrika werden
getest voor hun gevoeligheid aan griseofulvine. Geen stam werd resistent
gevonden.

De 37 stammen T. soudanense stammen (Republiek van Somalia) zijn
gevoelig aan 2 tot 4 gamma per ml. De 45 T. schoenleini stammen
(Marokko) groeien niet meer vanaf 1 tot 20 gamma/ml. Meer dan de
helft van deze stammen zijn gevoelig aan een concentratie van 4 tot
10 gamma.

Van 302 T. violaceum stammen (212 uit Marokko, 90 uit de Republiek
van Somalia) worden er 284 in hun groei geremd door 20 gamma/ml en
minder. De meerderheid der stammen (271) groeien niet meer tussen 8 en
20 gamma/ml. De groei van de 18 stammen, niet gevoelig aan 20 gamma,
is nochtans zeer miniem.

Summary — A large number of dermatophytes from Africa have been
tested for their sensibility to griseofulvin. None of those strains was found
resistent.

All 37 T. soudanense strains (Somalian Republic) were inhibited between
2 and 4 gamma per ml. The 45 strains of 7. schoenleini (Marocco) are
inhibited between 1 and 20 gamma/ml. The majority of those strains is
inhibited by 4 to 10 gamma.

From 302 T. violaceum strains (212 from Marocco, 90 from the Soma-
lian Republic) 284 are inhibited by 20 gamma/ml and less. Most of them
(271) are inhibited between 8 and 20 gamma. The growth of the 18 strains,
not inhibited at 20 gamma, is in fact very reduced.
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Zusammenfassung — Die Verfasser fithrten bei einer grossen Zahl von
afrikanischen Dermatophyten Sensibilitatstests mit Griseofulvin aus. Dabei
wurden niemals resistente Stdmme gefunden,

37 Stamme von T'. soudanense (Republik Somalia) wurden durch Kon-
zentrationen von 2-4 gamma/ml inhibiert. 45 Stamme von T'. schoenleini
(Marokko) wurden durch 1-20 gamma/ml inhibiert. TUber die Halfte
dieser Stamme sind empfindlich gegeniiber einem Konzentrat von 4-10
gamma/ml.

Von 302 Stimmen von T. violaceum (212 aus Marokko, 90 aus der
Republik Somalia) wurden 284 durch 20 gamma/ml und weniger inhibiert.
Die Mehrzahl der Stimme wéchst nicht mehr zwischen 8 und 20 gamma/
ml. Das Wachstum von 18, die nicht von 20 gamma/ml inhibiert wurden,
war indessen schwach, '

Resumen — Los autores han realizado test de sensibilidad con la griseo-
fulvina sobre un gran nimero de dermatofitos africanos. No encontraron
jamas cepas resistentes.

Las treinta y siete cepas de T. soudanense (Republica de Somalia) son
inhibidas por concentraciones de 2-4 gammas por ml. Las cuarenta y
cinco de T. schoenleini (Marruecos) lo fueron entre 1-20 gammas/ml.
Mas de la mitad de estas cepas son sensibles a una concentracién de
4-10 gammas/ml.

De 302 cepas de T. violaceum (212 del Marruecos, 90 de la Reptblica
de Somalia), 248 fon inhibidas por 20 gammas/ml y menos. La mayoria
de las cepas (271) no crece mas entre 8 y 20 gammas/ml. El crecimiento
de las 18 que no son inhibidas a conc. de 20 gammas/ml es sin embargo,
débil.

Travail effectué au Laboratoire de Mycologie
(Directeur du laboratoire : Pr. Dr R. Vanbreuseghem)
de I'Institut de Meédecine Tropicale Prince Léopold
a Anvers (Directeur: Pr. Dr P.J], Janssens) et recu
pour publication le 6 mai 1966,
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