PATHOLOGIE

Mycotoxines et alimentation

du lapin

F. LEBAS, J.M. PEREZ

Le développement de
’entérocolite dans les
élevages frangais et le role
Joué par Palimentation dans
son apparition (sur ce sujet
voir les articles dans ce
numéro et dans les deux
derniers numéros de
Cuniculture) ont conduit a
poser la guestion du role que
pouvait jouer les mycotoxines
dans cette maladie.

Nous publions ci-apres la
synthése des informations
connues sur le rale général
gue les mycotoxines peuvent
jouer dans la production

du lapin.
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es différentes analyses
réalisées surce sujetont
conduitarépondre, pour
I'instant du moins, par la
négative. Par contre cetle mise en
causc a &€ 'occasion de faire la
synthésa des informations COnnues sur
I'incidence des myveotoxings sur la
physiologie et la production du lapin.
Le faitque les myvcotoxines ne semblent
pas intervenir dans 1'édologie de
I"entérocolite, ne suppnme pas les
comséguences qui pourraient étre lices
& un effet direct de leur présence dans
I'alimentation des lapins : les canses
de troubles autres que I'entérocolite
continuent en effet & exister. Il nous
est donc apparu utile de publier la
synthise réalisée A cetle occasion.
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“¢ microscopiques

Les champignons microscopigues
sécretent des substances chimigues soit
comme métabolites secondaires non
indispensables de leur propre vie, soit
pour modifier le miliew, le substral
disent les spécialistes, dans lequel ils
vivent (enzymes en général dans ce
cas). Certaines de ces sécrétions sont
trés uiles a4 'homme, le plus bel
exemple étant lapénicilline. Beaucoup
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d’antibiptiques sont d'ailleors 1ssus
de la culture conuwdlée de cemains
champignons microscopigues.

[ autres champignons «uliless»
sont 4 la base de nombreuses
productions fromagéres comme le
camembert ou le rogquefort. En
revanche, les sécrétions de certains
des champignons poussant sor les
planies ou les produils organiques en
oénéral sont nocives pour les animaux
ou I'homme, directement ou indirecte-
ment ; on les appelle alors myco-
toxines. Leur rdle dans |"alimentation
animale a été identfié au début des
années soixante a la suite d accidents
associés A D'utilisation d'aliment =
moisis ou dont les ingrédients avaient
éé eux-mames le sizge de moisissures.

Diepuis pries de 40 ans maintenant,
de nombreux travaux ont &€ conduils
pour identifier les mycotoxines
pouvant jouer un role en nutntion
animale et en connaiwe |'origine.
Malheureusement relativement peu
concernent spécifiquement le lapin,

La présente synthése en réunit les
informations principales d utilité
pratique,
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Il est préférable de
s'intéresser au produit
~ - la mycotoxine -
p]utfat qu’a son

~ producteur, le
champignon

e

Avant de passer en revue les
différentes mycotoxines dont le role
cstconnu dans la production cunicole,
il parail important de souligner que
les mycowxines onl une résislance
rés souvent supéricure A celle des
champignons qui les ont produites.
Ainsi, toute trace du champignon
responsable peut avoir dispam, alors
que la mycotoxine est bicn présente.

A l'inverse une méme souche de
champignon peut produire ou ne pas
produire de toxing en fonction du
milieu dans lequel elle £’est dévelop-
pée. Autrement dit, Ndentfication
dans une matérs premiere ou dans un
aliment, d"un champignon connu pour
o5 capacités de sécrétion de toxine, n2
veul pas nécessairement dire que la
Loxine én quesuon aura ELé sécrélée en
srandes quantités.

En putre différents champignons
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Il ext mécessaire de bien confroler la

qualité des aliments dans les silos.

de 1a méme famille, difficile &
disunguer les uns des autres, peuvent
sécréler des wxines différentes, oupas
de wxine du tout. En revanche, uneg
méme mycotoxine {une méme molé-
cule chimigue) peut étre produite par
plusieurs types de champignons,

En eux-mémes, les champignons
nesont pas nécessairement nocifs pour
les lapins. 11 v a quelgues années, noas
avons méme Gludié plusicurs (ypes
d’uulisauon de champignons micros-
Copiques comme Source alimentaire,
et partculier aprés culure sur des
pulpes de betteraves ou sur milieu
totalement artificiel, Les projets n’ont
pas abouti pour des raisons de prix de
revient des cultures, mais les résultats
technigues étaient tout a fait
satistaisants,

Autrement dit, trouver des
champignons loxinogénes (capables
de produire des mycotoximes) 1 o il
nedevrait pas y cn avolr, cstinguidtant
car annonciateur d'une Eventuclle
production de mycoloxines, maisn'est
pas la preuve lomelle que aliment
estdangereux. Ceciexpliqued’ailleurs
que les zootechniciens aient mis
longtemps avant d'accuser les
mycotoxines, car certains aliments
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«pel= Molsis N’ entrainent apcunc
conséquence (peu ou pas de
mycotoxines produites) alors que
d autres ne montrant pas plus de signes
apparents de moisissurcs s aveérent
nocifs en raison de la présence de
mycoioxines i des taux élevés,

Al'mverse, laprésence de certames
mycoxines dans des aliments est
suffisante pour affirmer que ces
derniers sont dangereux. Du point de
vue de ludlisateur des aliments, de
celui chargé de nourrir des lapins,
c'estdonc seulementaux mycoloxines
elles-mémes gqu'il convient de
s intéresser. Dans ¢e qui suit, nous
avons tené de dresser la hste des
mycotoxings connues pour leur role
nocif chez le lapin, tout en sachant que
toates n'ont pas &t nécessairement
identifiées.

-~ Aflatoxines

On connait 14 tvpes d’aflatoxines.
Les formes principales ot les plus
loxigues rencontrées en alimentation
du bémil sont : B, B, G, e1l G,, Ia
forme B, éant connue pour étre laplus
toxigue de toutes, Dans le foie des
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Figure 1 : Consommation spontanée d'aliment des lapins
recevant un aliment contenant 125 ppb d'aflatoxine,
comparée a celle de lapins iémoins recevant un aliment
sain A volonté (d'aprés FEHR et al, 1968)

La présence daflatoxine entraine rapidement
une baizse de la consonualion ]

- —

] Témoin

Semaines expérimentales

| Afiatoxine

animaux, elles peuvent étre transfor-
mees en aflatoxine M, ou Mi, cesdeux
dernieéres formes avant € wouvées
d'abord dans le lait de vache. Ces
aflatoxines sont sécrétées par plusieurs
types de champignons, les deux
prncipaux &tant Aspergillus flavus et
Aspergillus  parasiticus. Ces
microorganismes sont des champi-
gnons saprophytes présents dans les
sols, mais dont on peut trouver les
spores dans 1 air. Leur développement
dans les produits organiques est
favorisé par une température de plus
de 20-25"C, une humidité relative de
I"air supéricure 375 % et une humidité
du produit supérieure & 14-15 %.

A une température inférieure &
13°C, Aspergillus flavus se développe
lentement, mais ne produit plus
d'aflatoxine.

Le lapin est particuligrement
sensible 4 la présence d'aflatoxine.
Une concentration moyenne dans
Ialimentation (100 150 mg par tonne
= 100 & 150 ppb) entraine rapidement
une baisse de la consommation
alimentaire avec grattage et une baisse
corrélative de la croissance. Une
mortalité spécifique apparait aprés 4 4
3 semames de dismbution continue
d'un telalimentcontaminé. Les figures
1 et 2 donnent un exemple de réponse
de lapins en croissance & un apport de
125 ppbd’ aflatoxine B1 dans I"aliment.

Dans cet essai, un lot de lapins
avait requ la méme quantité d"aliment

que celle consommee par les lapins
disposant de "aliment contaminé, de
maniére & pouvoir distinguer dans les
effets observés, la part qui revient au
refus de consommation de celle lige
directementi latoxicilé de 'aflatoxine.

Ainsi, chez les lapins recevant
I'aliment contenant de 1"aflatoxine,
une partie de la réduction de la
croissance est duoe 4 la sous-
consommation, tandis que |'avtre
partie, de mamfestanon plus précoce,
estlaconséquence de lawxicité directe
del’aflatoxine ingérée (figure 2). Avec

I'aliment contaminé, les premiers
lapins sont morts & partir du 32*= jour
d’essai, alors qu’aucune mortalité n'a
&té constatée dans les 2 autres lots.
Un autre expérimentateur
meniionne par ailleurs une irychopha-
oig trés prononcée (les lapins se
mangent le poil}) en présence
d’ aflatoxine (300 ppb d’aflatoxine B.)

A Tlautopsie, les lapins atieints
d’ aflatoxicose chronique ont un fode
hypertrophi€, jaune pile & orangé,
manguant de souplesse mais sanssigne
de nécrose. Une hypertrophie de la
rate est parfois observiée,

Le lapin figure parmi les espéces
les plus sensibles 4 1"aflatoxine, an
méme nivean que le caneton. Des
perturbations physiologiques sont
observées A partir d'une teneur de 15
ppb sculement, ce qui cormespond au
seunil maximum 1€gal pour certaines
ransactions commerciales, sachant
que la limite de détection estde 142
ppb (1 & 2 mg au sein d’une tonne).

A l'inverse, les vaches laitiéres ou
les poulets peuvent supporter en
continu des aliments contenant 1000
ppb d’aflatoxine et des porcs en
crolssance supporient des teneurs de
300 & 600 ppb, cenes avec des dégals
hépatiques mais sans mortalité,

Laprésence fréquente d’ aflatoxine
dans les wurncaux 4’ arachide, liée an
mode de vie de la plante (celle

2500 Polds Vif (@)

Figure 2 ;: Croissance de lapins recevant un aliment
contenant 125 ppb d'aflatoxine, comparée a celle de lapins
témoins recevant un aliment sain & volonté ou rationnés au

méme niveau quotidien de consommation gue les lapins
recevant I'aliment contaminé (d'aprés FEHR et al, 1968)

Aliment sain A volonté

Aliment sain rationnd

Aliment & 125 ppb d'aflatoxine

Jours

. d'expérimentation
35
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légumineuse tropicale enterre elle-
méme ses graines entrainant une
contamination guasi systématique, ce
qui la rend ensuite trés sensible aux
défauts de conservauon) interdit
pratiquement d'uviiliser cetie source
de protéines dans I'alimentation du
lapin. De I'aflatoxing a ¢éé détectée
dans du mais (280 ppb) ou dans de
I'orge (14 ppb), dans des pays comme
I'Egypte ou la Yougoslavie,

Une émde améncaine conduite il ¥
a un vingtaine d’année a montré que
les mais récoltés dans le «Corn Belts
avait un trés faible taux de
contamination par "aflatoxine, alors
gue ceux récoltés dans les Etats du
Sud-Est des Etats Unis étaient souvent
contaminés (51 % de 297 échantillons,
dont 31 % avec plus de 20 ppb - taux
allant jusqu’a 640 ppb d’aflatoxing).

La situation en France cst moins
mguiétante. Lorsque de 1 allatoxine
cst rouvée, 1l s'agit le plus généra-
lement d’accidents de conservation,
heureusement pew frégquents.

Enfin, bien que cela n'al guére
d'incidence écomomique pour la
production cunicole en rason de la
brigveté de la vie des animaux et
I'hypersensibilité des lapins eux-
mémes, il faut signaler que les
aflatoxines f[igurent parmi les
substances cancérigénes les plus
actives. Cette situation expligue le
souci du législateur de limiter la
présence de résidus d"aflatoxine dans
les produits destingés & la consom-
mation humaine.

% Eﬂméquemes de lmgeshnn d'im almr.&m: "supﬂémemé" ave:: .
lngihnﬂﬂﬂmmmﬂmrkg Sheen el :
G ‘(d'aprés ABDELHAMID, 1988)

; ; : Rubratoxine
2 Fémain 1
: ppm

- Ingestion aliment (g)]) 125 85

- % M35 comenu intestin gréle 15,6 % 21,2 %

- % MS contenu caecum 24.2 % 21,8 %

- Dépots adipeux (% du poids vif) 0,95 % 622 %

- % lipides du foie 2.9 % 12,7 %

- % hpades muscles 33 % 11,1 %

- Vitesse de sédimentation du sang 0,5 3,0

(mmen 1,5 h)
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Les travaux sur la Rubratoxime
somt nettement moins aombreux que
cenx relatifs & aflatoxine, car ceneg
toxine séerétée par Penicillium rubrum
et Penicillium pupurogenum e5LI0ING
souvenl rencontrée. Des cas
d’intoxication do bétail par du mais
contaminé par de la rubratoxing ont
cependant &té siemalés aux Ftats Unis
(hépatites et hémorragies), Chez le
lapin, la distribution expérimentale
d"un aliment contenant 1 ppm (1 mg
par kg de rubratoxine B & des lapins
adultes entraine d"abord une réduction
de I'ingestion de 1'aliment (tableau).

Rubratoxine

Lors de I'aotopsie des lapins
sacrifigsen find’essai (pas de mortalité
au cours des 4 semames) le foie &ait
I¢gérement hypertropaé avec des
zones de nécrose hémorragiques ; mais
surtoul les dépdis lipidigues étalent
fortement accrus aux différents
niveaux examinés (tableau).

Il faut remarquer que I apport de
rubratoxine expérimenté &tait trés
faible. Il cormespond 4 une ingestion
de 40 microgrammes de rubratoxine
par kg de poids vif ¢t par jour soit un
milligme seulement de la DLH (dose
unique tuant 50 % des animaux
traités). Cette concentration a
néanmoins nettement aliéré la
physiologie des lapins expérimentaux,

Enfin, d autres auteurs mention-
nent la diarrhée comme 1'un des
symplomes associds 4 I'intoxication
par i rubratoxine chez le lapin.

: Zéaralénone

Certe mycotoxing appelée aussi
toxine F2, produite par Fusarium
FOSENMT YAr. gr.:.tm:'nc.rmum esl
caraciénsée par le développement
d une activité hyperoestrogénique
perturbant fortiement la reproduction
des ammaux, celle de la lapine en
particulier. Ce champignon sc
développe le plus souvent sur les
céréales, le mais principalement, ou
sur la paille. Sa iempératurg optimum
de développement est 20-25°C, mais
la température oplimum pour la
production de wxine est de B-10°C.

La présence de mycotoxines dans
laliment est irés souvent associée a
une baisse de la consommation
alimentaire. Les troubles qu'elles
engendrent sont multiples et touchent
de nombreux organes. Mais leur
toxicité et les seutdls de tolérance sont
mal connues voire inconnues pour le
lapirt.




Le porc semble étre 1'une des
espéces les plus sensibles (syndromes
oestrogéniques avec un aliment
contenant | ppm de zéaralénone) alors
que les premicrs troubles n"apparais-
sent chez la poule pondeuse qu™avec
A0 ppm.

La sensibilité du lapin 4 la
zéaralénone est du méme type que
celle du porc en raison d'une
détoxification lente et incompléte au
niveau du foie (fabrication d’alpha-
zéralenol, dérivé 4 s haute activité
oestrogénigue). Une dose quotidienne
de 1 mg/kg de poids vif, équivalente &
I'ingestion d'un aliment contenant
7 ppm de zéaralénone, appliguée
pendant seulement 12 jours entraine
un accroissement de 30 % du poids du
ractus génital de jeunss lapines de
1,3 kg (figure 3).

Chez de jeunes lapines, des cas de
mortalité sans symptome particulier
ont &€ constatés aprds seulement 10
jours de distribution d'un aliment
contenant 1 ppm de zéaralénone. Qui
plus est, la crodssance semble méme
avoir ¢ stimulée dans les premiers
jours suivant la distribution de
I'aliment ssupplémenté» par latoxine,

Dans le méme essai, quelques
lapines adultes ont commendcé & mourir
une semaine aprés les sujets plus
jeunes, mais cette fois avec une
hypertrophic marquée de 1'uiéruset la
présence de nombreux follicules
préovulatoires matures sur les ovaires.
Enfin, une autre équipe de recherche a
montré que la présence de zéaralénone
accroit sensiblement la mortalité
embryonnaire précoce chez la lapine
gestanie.

168 Poids de ["utérus en

1407 @ dy témoin
120

108 e
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Figure 3 : Poids de I'utérus de lapines Néo-Zélandaises
recevant quotidiennement {) (fémoin) - 0,1 ou 1 on 2 mg
de zéaralénone par kg de poids vif (équivalent20-0,7-7 ou
14 ppm de toxine dans I'alliment), exprimé en pourcentage
du témoin (d'aprés POMPA et al., 1986)

0.1 mg F2/kg PV

1mg F2kg PV 2 mg F2ikg PY

F N
%g%ﬁ Les Trichothécénes

Cette famille de toxines est le plus
généralement produite par des
champignons du genre Fusarium, mais
bien d'autres champignons peuvent
en produire. Une des caraciéristiques
de ces champignons est de produire
desmycotoxines principalement i tem-
péramre relativement basse (figure 4).

Les principales mycotoxine de ce
groupe, susceptibles d'étre retrouvées
dans les aliments des lapins sont la
toxine T2 et la vomitoxine, produites
par différents champignons du genre
Fusariwm. [l est possible derencontrer
ces mycoloxines dans les céréales, le
mais principalement mais également
dans les céréales & paille (blé, orge,
...). Il estégalement possible de trouver
des trichothéceénes macrocycliques
dans les pailles et les foins | ils sont
produits par Stachybotrys atra, un
champignon qui se développe

g de toxine T, en 3 semaines

2°C

Figure 4 : Quantité de toxine T2 produite
par une culture de Fusarium réalisée sur
1,2 kg de mais, en fonction de la
température dumilieumaintenue pendant

3 semaines (d'aprés LILLEHOJ, 1973)

La toxine T2 se développe
principalement 8 basse
rempérature

2°C

Température de culture

lentement surles produits cellulosiques
humides 4 basse lempérature.

Les wichothécénes produits par
Strachybotrys arra sc traduisent par
les nécroses des muquenses labiales et
digestives, par des hémorragies. En
effet, comme les autres mycoloxings
du groupe ils agissent par inhibition
de la protCosynibése. Mais ce qu'il
faut retenir des trichothécénes en
général c'est leur forte activité
immuno-dépressive, meéme en
I"absence de tout signe pathologique.

La toxine T2, la plus étudiée de
mycotoxine du  groupe des
trichothécénes, entraine en particulicr
des gastriles, une dégénérescence
graisseuse du foie, une altératon des
reins et une hypertrophie des
surrénales. Une teneur de 12 ppm
dans 1"aliment entraine une réduction
delaconsommation de 1 ordre de 60 %
cn quelgques jours. Aprés un mois de
consommation d"unaliment contenant
0,19 ppm de toxine T2, des jeunes
lapings ont moniré une netic
perturbation de leur apttude 4 la
sécrétion de progestérone el un
développement anormal des corps
jaunes,

La vomitoxine appelée aussi 4
desoxynivalenol a été surout décrite
dans le cas du porc, chez lequel elle
provogque des vomissements, Chez le
lapin, elle n’a éié étudiée que dans le
cas de la lapine reproductrice. Au-
dela de la classigue réduction de
consommation en cas de contamina-
ton de I'aliment par une mycotoxine
(figure 5, la vomitoxineg provodgue un
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fort accroissement des pertes
embryonnaires précoces pouvant aller
jusqu’a la perte totale de la portée,
lorsque la teneur dans 1"aliment atteint
120 ppm. Une teneur de 10 ppm de
vomtoxine dans I'aliment n’entraine
pas de conséguence visible.

. Ochratoxine et
"z Cirinine

L'Ochratoxine, mycotoxing
néphrotoxique, est produite par
certaines lignées d Aspergillus
achraceus, lorsde leur développement
sur des céréales (orge, mais,...) o des
sous produils wels que le son de blé.

Elle aété pen émdiée chez le lapin.
Cependant, des travaux conduits avec

Figure 5 : Ingestion moyenne de lapines gestantes recevant
des aliments ayant des teneurs variables en vomitoxine
{(d'aprés KHERA et al.,

140 -
=]
% On observe une réduction de la
= 1 consommation d'aliment
£ J
o

40 +

Teneur en vomitoxine (ppm)
0 : ; . —_

1986)

50 10

150 200 250

des lapines allaitantes ont montré que
cetle toxme, comme bien d autres
d’ailleurs, telle que I’ aflatoxine, passe
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I OCHRATOXINE et CIRININE
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dans le lait en proportion non
négligeable.

La Citrinine est également trouvée
dans les céréales trop humides
contaminées par différentes variéids
d"Aspergillus ct de Pénicillium.

Comme I"ochratoxine, elle
enrdaine une altératon rénale, mais
aussi une gastrite érosive et une
diarrhée fluide. La tencur maximale
tolénée par le poulet ou la pondeuse est
de 1 ppm, mais on ne connail pas la
limite maxunale wiérable chez le lapin,
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Il nous parait important de retenir
que la présence de mycoloxines sl
Lris souvent associée i une baisse de la
consommation alimentaire. Les
troubles peuvent toucher des organes
variés, et leur importance dépend
beancoup de la concentration de la
toxine dans 'aliment.

Malheurensement les ravaux sur
le rGle de ces toxines dans 1'alimen-
tation du lapin sont rares et les seuils
de tolérance sont mal connus voire
mconnus, Parprudence, il estconseillé
de prendre pour limite 1a valeur la plus
basse de celles déterminées pour les
autres espécesdomestques. ]



