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Après 19 semaines au cours desquelles ont
eu lieu 9 infestations répétées, les animaux des
3 lots ont été abattus. Deux prélèvements par
sujets ont été réalisés sur la cloison nasale et
fixés (carnoy et formol) dans des conditions
acides (Ruitenberg et al, 1982). Les colorations
au May Grünwald Giemsa, bleu de toluidine et
bleu alcian safranine ont été appliquées aux
échantillons, pour la mise en évidence des éosi-
nophiles ou des mastocytes séreux ou muqueux
(Strobel et al, 1981). Le comptage a concerné
30 champs du microscope avec un objectif (x
50) à immersion. Les résultats sont exprimés
par le quotient :

Si pour le lot 1 les rapports sont, respective-
ment, pour le bleu alcian safranine et le bleu de
toluidine de 8,23 et 11,1; pour le lot 11, ces in-
dices sont légèrement inférieurs : 6,46 et 9,00.
Pour les éosinophiles, les quotients sont : lot 1,
15,2; lot 11, 6,00. Ces résultats, bien que dépen-
dant des conditions de lecture, confirment ceux
obtenus par Abella (1990). Le nombre de masto-
cytes du lot I est supérieur d’un facteur 1,3 au
nombre de mastocytes du lot II. La localisation

sous-épithéliale des mastocytes est prédomi-
nante. Il en est de même pour les éosinophiles.
La population d’éosinophiles du lot 1 est 2,5 fois
supérieure à celle dénombrée pour le lot II. En

effet, les animaux du lot I ayant reçu des larves
vivantes ont subi une pression immunitaire forte
et durable, comparée à celle des animaux du lot
Il stimulés ponctuellement par des extraits antigé-
niques de L1, ce qui a été confirmé par la cinéti-
que des anticorps sériques en ELISA. L’afflux cel-
lulaire détecté dans la pituitaire des lots infestés
conforte l’hypothèse d’une hypersensibilité immé-
diate intervenant au cours de l’oestrose ovine,
phénomène déjà décrit lors d’helminthoses dis-
gestives (Roitt et al, 1989). Pour confirmer notre
hypothèse, il ne nous reste plus qu’à mettre en
évidence les immunoglobulines E.
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Fasciola hepatica, chez le rat infesté expérimen-
talement, ne provoque pas de modifications des
principaux marqueurs de l’inflammation au cours
des 2 semaines suivant l’infestation. De plus,
l’administration d’anti-inflammatoires, au mo-

ment de l’infestation, favorise l’installation et le
développement d’un plus grand nombre de
douves. Le système inflammatoire joue donc un
rôle primordial dans la mise en place d’une ré-
ponse immune efficace à l’encontre de F hepati-
ca. Il était donc intéressant d’évaluer les consé-

quences d’une stimulation de l’inflammation sur
le déroulement de la fasciolose.

Un premier protocole nous a permis de mon-
trer qu’une injection d’adjuvant complet de
Freund ou d’essence de térébenthine, 4 h avant
l’infestation, permettait d’assurer une protection
partielle de l’hôte de l’ordre de 40-50%.

Puis, dans le cadre de deux autres proto-
coles, un certain nombre de paramètres ont été



suivis au cours des 4 premières semaines post-
infestation:

- protéines de la réaction inflammatoire (a1
glyco-protéine acide, a2 macroglobuline, al in-
hibiteur 3 et fraction C3 du complément);
- complément hémolytique après activation des
voies classique et alterne;
- formule et numération sanguines, numération
plaquettaire;
- autopsie des animaux et recherche des

douves, dosage de la transaminase glutamo-
oxaloacétique (GOT) et suivi de la réponse en
immunoglobulines totales spécifiques afin de vé-
rifier la réussite de l’infestation.

Ces expérimentations comportaient 6 lots de
rats Wistar Furth, consanguins, dont 2 lots trai-
tés avec de l’adjuvant de Freund complet (0,1
ml en ip par rat) ou de l’essence de térébenthine
(1 ml/kg en sc), 4 h avant l’infestation, 2 lots té-
moins traités, 1 lot témoin infesté et 1 lot témoin
non infesté.

Nous avons montré que l’effet protecteur des
stimulants de l’inflammation s’exerçait très tôt,
dès la 4e semaine postinfestation. Ce phéno-
mène est bien confirmé par la corrélation entre
le nombre de douves retrouvées et l’évolution
des lésions hépatiques, de la réponse en immu-
noglobulines totales spécifiques, du taux plas-
matique de GOT et du nombre d’éosinophiles.
L’évolution des protéines de la réaction inflam-
matoire, du complément hémolytique et des pla-
quettes sanguines fait apparaître une activité
anti-inflammatoire exercée par F hepatica au
cours de la semaine qui suit l’infestation. La na-
ture et la (ou les) cible(s) exacte(s) de cette im-
munomodulation restent encore à déterminer.
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L’étude du trajet migratoire des larves L1 d’Hy-
poderma dans le tissu conjonctif du bovin ne ré-
vèle la présence d’aucun (pour les animaux non

infestés) ou de peu (pour les animaux infestés)
de neutrophiles (Nelson et Weintraub, 1972).
Pourtant, la migration larvaire est une agression
multifocale qui devrait déclencher les méca-
nismes de défense de l’hôte, notamment la mi-
gration des neutrophiles, élément clé des sys-
tèmes de défense précoce.

L’objectif de ce travail est d’étudier l’action
des hypodermines, enzymes sécrétées par le

parasite au cours de sa migration, sur cette inhi-
bition. En effet, ces dernières sont connues pour
inhiber différents systèmes de l’hôte, comme le
complément (Boulard et Ben Charif, 1984; Bou-
lard, 1989) ou le système immunitaire spécifique
(Chabaudie et Boulard, 1991 ).

Cette étude s’est faite sur deux fonctions es-
sentielles du neutrophile : le chimiotactisme par
le test de migration sous agarose et l’adhésion
par l’étude de l’expression du CD18 en cytomét-
rie de flux. HA (hypodermine A), à de faibles
concentrations (20 fdml) inhibe significativement
le chimiotactisme des neutrophiles de vaches,
tandis que HB (hypodermine B) et HC (hypoder-
mine C), à de plus fortes concentrations l’acti-
vent. De plus, HA et HB diminuent l’expression
des CD18 sur le neutrophile de veaux, tandis
que HC l’augmente.

Ces résultats montrent que les hypodermines
modulent le chimiotactisme et l’expression des
CD18 de neutrophiles et que, comme dans les
autres systèmes de défense étudiés, l’HA appa-
raît être inhibitrice. Celle-ci serait responsable
de l’absence de neutrophiles observés autour
de la larve et participerait activement à l’inhibi-
tion des systèmes de défense précoce de l’hôte.
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