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IMMUNOLOGIE. — Importance des mécanismes immunitaires dans la guérison de la
trypanosomiase expeérimentale par stimulation physique. Note (*) de Raymond Pautrizel,
Paul Mattern, Antoine Priore, Anne-Nelly Pautrizel, Alain Capbern et Théo Baltz ('),
présentée par M. Robert Courrier.

La guérison de la trypanosomiase de la Souris ( Trypanosoma equiperdum ), par 'action d’un rayon-
nement ¢électromagnétique associé & un champ magnétique, est lice a 1'état du systéme immunitaire
de I'animal. Une intense altération de ce systéme ne permet plus a la Souris de se débarrasser de ses
parasites sous l'effet de cette stimulation physique.

The cure of Trypanosoma equiperdum infected Mice obtained after 1reatment with an association
of electromagnetic waves and a magnetic field is probably linked with the immune state of the host.
A severe depression of the immune system suppresses the ability of the animals to eliminate the parasites
after physical stimulation.

La guérison de la Souris trypanosomée, par l'association de champs magnétiques et
d’ondes électromagnétiques, est due a un effet bénéfique du rayonnement sur I'hdte et non
a une action directe sur Trypanosoma equiperdum [(*), (*)]. On a pu constater en effet chez
des animaux soumis a une telle irradiation que les trypanosomes placés a l'intérieur de
« chambres de diffusion », donc a I'abri de certains éléments de défense de I'organisme,
continuent a se multiplier comme chez les animaux témoins.

Parmi les éléments de la défense, ceux de nature immunitaire jouent-ils un role prédomi-
nant dans la perception de cette stimulation par 1'animal parasité placé dans ce champ
électromagnétique ? Pour évaluer le role de chacun des différents facteurs au cours d’une telle
stimulation, nous avons d’une part essayé de déprimer globalement les défenses immunitaires
de I'héte par des moyens physiques ou chimiques, d'autre part d'utiliser des animaux géné-
tiquement déficients en cellules thymiques susceptibles d’intervenir dans cette défense
intensifiée.

MATERIEL ET METHODES. — Des Souris femelles, de race Swiss. de 20 a 22 g (Elevage
Martin, F.E.A.S.L.. 33910 Saint-Denis-de-Pile), sont inoculées par voie intrapéritonéale
avec Trypanosoma equiperdum (BoTat-1 : « Bordeaux Trypanozoon antigenic type n° 1 »).
Chaque Souris regoit ainsi 20 000 trypanosomes.

Lévaluation de la parasitémie est faite sur des microprélévements de sang pratiqués
a la queue de la Souris a différents stades de la maladie. Dans le méme temps, les anticorps
sont recherchés dans le sérum par agglutination des trypanosomes vivants, immuno-adhé-
rence-disparition et séro-protection.

En vue de déprimer la défense immunitaire des animaux en expérience, nous avons utilisé
des moyens chimique (cyclophosphamide) et physique (rayons X).

La veille de I'infestation, le cyclophosphamide est injecté par voie intrapéritonéale a raison
de 300 mg/kg, puis, chaque jour a partir du 2° jour, a raison de 70 mg/kg.

L'irradiation des animaux par les rayons X est toujours faite en une seule séance, 24 h
avant 'infestation. Suivant les expériences, l'intensité de l'irradiation ionisante varie (600, 900
et 1200 R).

Nous avons eu recours également a des Souris Nude (Centre de Sélection et d’Elevage
d’Animaux de Laboratoire du C.N.R.S., 45045 Orléans Cedex) dont le systéme de défense
est amoindri par leur déficience en lymphocytes T.
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Tous ces animaux dont la défense est déprimée, sont soumis apres infestation a un
traitement par association de champ magnétique modulé (1 200 Gs) et d’ondes électro-
magnétiques (9,4 GHz et 17 MHz) (%), a raison de 6 h par jour.

Nous avons deux lots témoins, infestés dans les mémes conditions que les animaux en
expérience : un premier groupe recoit du soluté physiologique a la place de cyclophosphamide
et subit le traitement physique, un second groupe ne regoit ni dépression physique ou chi-
mique, ni traitement électromagnétique.

REsuLTAaTS. — Toutes les Souris ayant requ du cyclophosphamide développent une
parasitémie décelable dés le lendemain de I'infestation et qui se maintient malgré le traitement
physique jusqu'a la mort de I'animal. Précisons que celle-ci survient le plus souvent un ou

TABLEAU |

Effet du rayonnement électromagnétique sur l'évolution de la trypanosomiase
chez des Souris immunodéprimés (cyclophosphamide) et des Souris témoins (solution physiologique)

+, présence de trypanosomes; —, absence de trypanosomes; *, mort de 'animal.
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—
r- N
2 3 4 5 6 7
a @ f
] 9 + + + + + *
33 T
Y g + + + + + *
g1 =
g B o <+ + + + *
2§ 2
g 2 + + + + *
st B
g9 ) L+ + + X
[Y]
o~ %)
W @
g (.
LR @ + & - - -
- &
Lo ] + + - = =
S g o &
.-
w o e <+ + - - =
i A3
= IY! ow + + - - -
@ o w2
£ a C =+ - - -

plusieurs jours aprés celle des témoins. Aucune de ces Souris n’arrive & se débarrasser de
ses parasites. Au contraire, celles ayant regu du soluté physiologique se négativent 4 jours
aprés le début de Pirradiation (tableau I), un peu avant que les animaux du deuxiéme lot
témoin ne meurent, avec une tres forte parasitémie.

Les Souris subissant, 24 h avant Pinfestation, une tres forte irradiation par les rayons X
(900 et 1 200 R) développent aussi une parasitémie qui persiste jusqu’a la mort de 'animal,
celle-ci survenant en méme temps que les témoins ou quelques jours plus tard. Dans certaines
séries d’expériences (tableau I1), un animal a maintenu sa parasitémie malgré sept séances
quotidiennes de traitement.

Les animaux soumis, avant I'infestation, a une irradiation faible (600 R) ont tout d’abord
sous I’effet du rayonnement électromagnétique un comportement sensiblement égal a celui
des Souris témoins du premier lot. C’est, en général, le 4° jour de leur parasitémie qu’elles
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se débarrassent de leurs trypanosomes, mais ’on constate rapidement apres I'arrét du
traitement une réapparition des parasites dans leur sang a la différence des animaux témoins
non déprimés. o

Les Souris Nude arrivent elles aussi a se débarrasser de leurs trypanosomes lorsqu’elles
sont soumises chaque jour aux radiations électromagnétiques. Les délais de négativation
sont a peu prés comparables & ceux des Souris Swiss infestées possédant ’ensemble de leurs
populations lymphocytaires (B + T). .

Des Souris Nude, soumises au préalable a une irradiation par les rayons X (600 R)
n'arrivent pas a se négativer sous l'action du traitement électromagnétique, et meurent
dans les mémes délais que les Souris témoins non traitées.

TaBLEAU 11

Effet du rayonnement électromagnétique sur l'évolution de la trypanosomiase
chez des Souris préalablement soumises a une irradiation ionisante (rayons X : 1200 ou 600 R)

+, présence de trypanosomes; —, absence de trypanosomes; *, mort de I'animal.

Nombre de jours apré&s l'infestation
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Dans le sérum des Souris négativées, on met en évidence des anticorps agglutinant les
trypanosomes vivants des le 4° jour apres l'infestation, ¢’est-a-dire au moment ou les animaux
se débarrassent de leurs parasites. Durant cette méme période, on ne peut détecter d’anticorps
agglutinants, séro-protecteurs, ou responsables de I'immuno-adhérence-disparition dans
le sérum de Souris soumises a ’action du cyclophosphamide ou des rayons X (1 200 R).

Enfin, 4 jours aprés la négativation (soit 8 jours aprés l'infestation) le taux d’anticorps
agglutinants trouvé chez les Souris Swiss traitées apres immunodépression par les rayons X
(600 R) est de 'ordre du 1/100 alors qu’il dépasse le 1/1 000 pour celles qui n’ont pas éte
soumises a cette irradiation préalable.

DiscussioN. — Le fait de déprimer trés fortement ou completement les défenses immuni-
taires de "organisme-héte (cyclophosphamide 300 mg/kg ou rayons X, 1 200 R) se traduit
par I'impossibilité pour la Souris trypanosomée de se débarrasser de ses trés nombreux
parasites malgré la trés intense stimulation provoquée par le rayonnement électromagnétique.
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Parfois malgré sept séances quotidiennes de traitement par ce rayonnement (tableau 1)
la Souris déprimée continue a présenter une trés forte parasitémie et meurt alors que trois
séances suffisent pour négativer une Souris possédant tout son potentiel de défense
immunitaire.

Le fait que des Souris fortement immunodéprimées meurent plus tard que les Souris
témoins non traitées, tout en présentant une tres forte parasitémie, montre que I'immuno-
dépression a supprimé du méme coup les processus immunopathologiques responsables,
pour une bonne part, de la mort des témoins. [>'ailleurs, chez les Souris fortement déprimées,
nous n'avons pu mettre en évidence d’anticorps sériques. Par contre, des souris plus faible-
ment déprimées [rayons X. 600 R, ou seulement deux injections de 70 mg/kg de Cyclo-
phosphamide (*)] soumises 4 ce traitement arrivent a négativer leur parasitémie dans les
mémes délais que les Souris normales. Cependant elles ont, a cette période, environ 10 fois
moins d"anticorps que les Souris non déprimées ce qui explique la rechute parasitaire qu’elles
font toutes avant le 10° jour (trypanosomes d’un type antigénique différent de BoTat-1).
Il semble bien que I'animal chez lequel a été altérée la production des anticorps circulants
ne puisse répondre a cette stimulation physique que de fagon amoindrie.

Selon nos propres constatations pour Trypanosoma equiperdum et celles de Tan Takayanagi
et coll. (*) pour Trypanosoma gambiense, les cellules thymiques interviennent (coopération
entre lymphocytes B et lymphocytes T) dans la production d'immunoglobulines spécifiques

- de la Souris trypanosomée. Elles ne jouent pas cependant un rdle prédominant dans la
perception de la stimulation physique par la Souris. Des animaux sans lymphocytes T
(souris Nude) arrivent a se négativer dans les mémes délais que les Souris Swiss mais leur
immunité résiduelle est beaucoup plus faible et elles rechutent toutes.

Drautre part, nous avons pu constater que l'activité phagocytaire des macrophages qui
intervient de fagon non négligeable dans la guérison de 'animal trypanosomé, n’est nullement
diminuée aprés 'action des rayons X ou du cyclophosphamide. '

Il y a donc corrélation chez 1'animal entre la destruction plus ou moins compléte de son
systéme immunitaire et ses capacités a bénéficier de I'action stimulante de I'association
champ magnétique et ondes ¢électromagnétiques.

(*) Séance du 20 mars 1978.
('} Avec la collaboration des techniciens du Laboratoire. Travail ayant bénéficié de I'aide de I'l.N.R.A..
Paris et de I'LN.S.E.R.M., Paris (action urgente 77-161).
(*) R.PAUTRIZEL, A. PRIORE, P. MATTERN et A. N. PAUTRIZEL, Comptes rendus, 280, série D, 1975, p. 1915.
(*) R. PAUTRIZEL, P. MATTERN, A. N. PAUTRIZEL et A. PRIORE, Ann. Soc. belge. Méd. trop., 57, 1977,
p. 501.
(*) T. TAKAYANAGL et Y. NAKATAKE, Experimental Parasitology. 39, 1976, p. 234.
Laboratoire Immunologie ¢t Biologie parasitaire,
Université Bordeaux-11,
146, rue Léo-Saignat, 33076 Bordeaux Cgdex
et Laboratoire Recherches scientifiques, 83, cours Gamberta, 33270 Floirac.

Intervention de M. Alfred Kastler

Jai eu I'occasion de visiter I’appareil Priore dans la banlieue de Bordeaux il y a une dou-
zaine d’années. C’est un appareil d’une grande complexité : dans un grand tube de verre
contenant du gaz raréfié se produit une décharge haute tension avec effets lumineux et
probablement aussi émission de rayons X.
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Il y a également des champs électromagnétiques de haute fréquence produits par des
émetteurs puissants, et enfin des champs magnétiques alternatifs de basse fréquence (fré-
quence du secteur).

S’il y a des effets biologiques positifs, il est difficile de savoir quel est le facteur qui agit.
Si I'on veut procéder d’une maniére scientifique il faut essayer d’isoler ces facteurs.

Réponse de M. Robert Courrier

Je me permettrai de répondre a M. Kastler que I'appareil de Priore me parait en effet
compliqué, mais que ses effets biologiques sont importants et certains. 11 appartient aux
physiciens d’étudier le fonctionnement de cet appareil. Je rappelle a ce sujet une Note de
MM. Berteaud, Bottreau et coll., parue dans les Comptes rendus du 15 février 1971, tome 272,
série D, p. 1003. Ceux-ci, avec I'assistance du Laboratoire central de I’Armement a Arcueil,
ont vérifié I'absence d’un rayonnement X (intensité de rayonnement tout a fait conforme

a Pambiance normale. ‘

Intervention de M. Raymond Latarjet

M. Kastler vient de formuler le veeu que les effets des divers composants de la machine
Priore soient séparément analysés de maniére a savoir quoi est responsable de quoi. Ce veen
est en partie exaucé. Plusieurs laboratoires — sérieux — étudient actuellement les effets
des micro-ondes électromagnétiques (centimétriques et millimétriques) sur la réponse
immunitaire chez des Mammiféres (ces travaux sont indépendants de ceux de MM. Pautrizel,
Priore et coll.). Dans de nombreux cas, une exaltation de la réponse a été observée. Voici
quelques références récentes :

(") S. SZIMIGIELSKI et coll., In vitro and in vivo Inhibition of Virus Multiplication by Microwave Hyper-
thermia, Varsovie et Louvain (Arch. of Virology, 53, 1977, p. 71-77).

(®) S. SzMIGIELSKI et M. JANIAK, Microwaves in Therapy with Special Emphasis on Reaction of Cell-Mediated
Immunity and Combination with Immunotherapy. Cours de Physique médicale et radiothérapie, Varsovie,
24 aolt-3 septembre 1977.

(*) L. MIRO et coll., Effets des micro-ondes sur le systéme réticulo histiocytaire; résultats préliminaires,
Nimes (Symposium international sur les effets biologiques des micro-ondes Airlie, Va, U.S.A., octobre 1977,
résume, p. 86).

(") P. CzersKI et W. WIKTOR, Effets de lexposition des cellules immuno-compétentes aux micro-ondes,
Varsovie (idem., résumé, p. 87).

(*) W. WIKTOR et coll., Characterization of Micro-Wave Induced Changes in Subpopulations of Lymphoid
Spleen Cells in the Mouse with Particular Reference to Complement-Receptor Bearing Lymphocytes (idem.,
résumé, p. 142).

Intervention de M. Jean-Francois Bach

L’augmentation de la résistance de Souris 4 une injection de trypanosomes, telle que
celle entrainée par I'appareil de M. Priore, peut relever de nombreux mécanismes. Le fait
que la cyclophosphamide supprime I'effet du traitement attire I'attention sur une action
possible sur le systéme immunitaire, mais n’en apporte pas la démonstration. Existe-t-il
des documents indiquant une action stimulante sélective de I’appareil de M. Priore sur les
lymphocytes B ou T ou sur les macrophages ?

De fagon plus générale, en se souvenant de la controverse déja ancienne soulevée par
ces travaux, peut-on vous demander si vous avez connaissance de travaux d’autres équipes
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qui aient confirmé ceux de M. Priore ? Une telle confirmation accompagnée d’une description
détaillée de I’appareil et des protocoles utilisés, léverait les doutes qui, faute d’informations
suffisantes, persistent encore quant a l'interprétation de ces expériences.

Intervention de M. Maurice-Marie Janot

Je m’associe aux remarques de M. Jean-Frangois Bach. Il est indispensable de connaitre
« exactement » les formules leucocytaires B et T en nombres absolus, il est déja relativement
difficile, chez ’'Homme, de bien reconnaitre I’état immunitaire non spécifique. Qu’en est-il
chez la Souris ?

Réponse de M. Raymond Pautrizel

A propos de la question posée par M. Bach concernant une action stimulante sélective
sur les lymphocytes B ou T, j’ajouterai cette précision : dans la trypanosomiase a Tryp.
equiperdum ce sont surtout les lymphocytes B qui sont en cause, avec celle a Tryp. musculi
ce sont les lymphocytes T qui jouent le role prédominant. Or dans les conditions d’irra-
diation rapportées & propos de ces expériences, ce rayonnement est beaucoup moins
efficace sur la trypanosomiase & Tryp. musculi : il pourrait donc s’agir d’une action plus
accusée sur les lymphocytes B (Pautrizel et coll., Ann. Soc. Belge Med. Trop., 57, 1977,
p. 501-523).



