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Résumé :

Dans la famille des mycobacteriacea, les mycobactéries non-tuberculeuses (MNT) forment un
ensemble distinct du complexe Mycobacterium tuberculosis et du complexe Mycobacterium leprae.
Au cours de cette thése, nous avons inventorié ces mycobactéries en zone tropicale et avons
augmenté et comparé leur répertoire en travaillant sur la Polynésie frangaise et I'Afrique de I'Ouest a
laquelle appartient la République de Guinée d’ol nous sommes originaire. En Afrique de I'Ouest, ce
répertoire est dominé par Mycobacterium ulcerans (M. ulcerans) responsable de |'ulcére de Buruli.
Notre revue de la littérature sur les interactions entre M. ulcerans et les animaux en Afrique de
I'Ouest a répertorié les animaux sources possibles d‘infection pour les populations. Nous avons
observé que les herbivores (incluant les omnivores) représentaient 7/19 de ces animaux (36.84%).
C'est pourquoi nous avons ensuite investigué par métagénomique la rhizosphére de 35 plantes
collectées en Cote d’Ivoire, aprés déglycosylation. Le résultat du séquengage métagénomique a
révélé que la racine de I'echantillon 111 appartenant a la plante Fimbristylis quinquangularis était
associée a trois reads de M. ulcerans de 829 bp. Nous avons observé une plus grande diversité de
microorganismes dans la rhizosphére des plantes associées a M. ulcerans que dans celles négatives
pour M. ulcerans. En effet, ces résultats corroborent le role de la rhizosphére comme réservoir de M.
ulcerans et sources de contamination possible des herbivores. Corrélant en Guinée les notifications
d'ulcére de Buruli avec les données émanant du Ministére des Mines, nous avons mis en relief le réle
de l'orpaillage dans la prépondérance de ces ulceres : en intégrant la cartographie de la localisation
de l'or et celle de la prévalence des ulcéres chroniques par district sanitaire, nous avons démontré
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que la prévalence des ulcéres chroniques était significativement plus élevée dans les zones
d'orpaillage que dans celles de non-orpaillage. Aussi, la comparaison des zones auriféres ne
pratiquant pas l'orpaillage et celles non-auriféres a démontré |I'absence de toute corrélation entre les
ulcéres chroniques et l'or en lui-méme, nous permettant de conclure que c'est bien l'activité
d'orpaillage et non pas l'or, qui constitue le facteur de risque d'ulcere de Buruli ; que nous
interprétons par I'absence ou la non-utilisation des équipements de protection au cours des activités
extractives de l'or ; exposant directement les orpailleurs @ un environnement contaminé par M.
ulcerans, en particulier aux racines de certaines plantes démasquées par le creusement du sol. Dans
une autre région tropicale, la Polynésie francaise, M. ulcerans n’a jamais été rapporté bien que ce
territoire partage des similitudes climatiques avec I'Afrique de I'Ouest. En Polynésie frangaise, nous
avons décrit Mycobacterium angelicum isolé au cours d’une infection urinaire, cette espece du
complexe Mycobacterium szulgai ayant été initialement isolée de Pterophyllum scalare, poisson
d’eau douce en Slovénie et au Japon apres avoir été détectée par Davies dans les poumons d’un
malade en Irlande. Egalement, nous y avons rapporté Mycobacterium polynensis, une nouvelle
espéce de mycobactérie du complexe de Mycobacterium terrae isolée des secrétions pulmonaires
d’'un malade en Tahiti (Polynésie francaise). En comparant le répertoire des MNT en Afrique de
I"'Ouest et en Polynésie, nous avons observé une diversité en Afrique de I'Ouest avec 39 espeéces
contre 10 espéces dont quatre en commun. En effet, I'Afrique de I'Ouest dispose des écosystémes
riches et plus diversifiés que la Polynésie frangaise. Notre inventaire non exhaustif a rapporté prés
de 5.000 espéces d’animaux et 4.396 espéces végétales endémiques pour I'Afrique de I’'Ouest,
tandis que nous n‘avons compté que 1.347 espéces animales et 900 espéces végétales pour la
Polynésie francaise dont la majorité est exotique. Ces points sont discutés dans notre thése.

LED

Georges L]
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Résumé

Dans la famille des mycobacteriacea, les mycobactéries non-tuberculeuses (MNT)
forment un ensemble distinct du complexe Mycobacterium tuberculosis et du complexe
Mycobacterium leprae. Au cours de cette thése, nous avons inventorié ces mycobactéries
en zone tropicale et avons augmenté et comparé leur répertoire en travaillant sur la
Polynésie frangaise et 'Afrique de I'Ouest a laquelle appartient la République de Guinée
d’olt nous sommes originaire. En Afrique de I'Ouest, ce répertoire est dominé par
Mycobacterium ulcerans (M. ulcerans) responsable de I'ulcére de Buruli. Notre revue de
la littérature sur les interactions entre M. ulcerans et les animaux en Afrique de I'Ouesta
répertorié les animaux sources possibles d'infection pour les populations. Nous avons
observé que les herbivores (incluant les omnivores) représentaient 7/19 de ces
animaux (36.84%). C’est pourquoi nous avons ensuite investigué par métagénomique la
rhizosphére de 35 plantes collectées en Cote d’Ivoire, aprés déglycosylation. Le résultat
du séquencage métagénomique a révélé que laracine de 'échantillon 111 appartenant a
la plante Fimbristylis quinquangularis était associée a trois reads de M. ulcerans de 829
bp. En effet, nous avons observé une plus grande diversité de microorganismes dans la
rhizosphére des plantes associées a M. ulcerans que dans celles négatives pour M.
ulcerans. Ces résultats corroborent le role de la rhizosphére comme réservoir de M.
ulcerans et source de contamination possible de ces herbivores. Corrélant en Guinée les
notifications d’'ulcére de Buruli avec les données émanant du Ministére des Mines, nous
avons mis en reliefle réle de 'orpaillage dans la prépondérance de ces ulcéres : en
intégrant la cartographie de la localisation de I'or et celle de la prévalence des ulceres
chroniques par district sanitaire, nous avons démontré que la prévalence des ulceres
chroniques était significativement plus élevée dans les zones d’orpaillage que dans
celles de non-orpaillage. Aussi, la comparaison des zones auriféres ne pratiquant pas
Porpaillage et celles non-auriféres a démontré I'absence de toute corrélation entre les
ulcéres chroniques et 'or en lui-méme, nous permettant de conclure que c’est bien
l'activité d’orpaillage et non pas l'or, qui constitue le facteur de risque d'ulcere de
Buruli; que nous interprétons par I'absence ou la non-utilisation des équipements de
protection au cours des activités extractives de l'or ; exposant directement les
orpailleurs a un environnement contaminé par M. ulcerans, en particulier aux racines de
certaines plantes démasquées par le creusement du sol. Dans une autre région tropicale,

la Polynésie frangaise, M. ulcerans n'a jamais été rapporté bien que ce territoire partage
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des similitudes climatiques avec I'Afrique de I'Ouest. En Polynésie frangaise, nous avons
décrit Mycobacterium angelicum isolé au cours d’une infection urinaire, cette espéce du
complexe Mycobacterium szulgai ayant été initialement isolée de Pterophyllum scalare,
poisson d’eau douce en Slovénie et au Japon aprés avoir été détectée par Davies dans les
poumons d’un malade en Irlande. Egalement, nous y avons rapporté Mycobacterium
polynensis, une nouvelle espéce de mycobactérie du complexe de Mycobacterium terrae
isolée des secrétions pulmonaires d’'un malade en Tahiti (Polynésie frangaise). En
comparant le répertoire des MNT en Afrique de I'Ouest et en Polynésie, nous avons
observé une diversité en Afrique de I'Ouest avec 39 especes contre 10 especes dont
quatre en commun. En effet, '’Afrique de I'Ouest dispose des écosystémes riches et plus
diversifiés que la Polynésie frangaise. Notre inventaire non exhaustif a rapporté prés de
5.000 espéces d’animaux et 4.396 espeéces végétales endémiques pour I'Afrique de
I'Ouest, tandis que nous n'avons compté que 1.347 especes animales et 900 espéces
végétales pour la Polynésie frangaise dont la majorité est exotique. Ces points sont

discutés dans notre theése.

Mots clefs : Mycobacterium ulcerans, ulcére de Buruli, Mycobacterium angelicum,

Mycobacterium polynensis, Afrique de I'Ouest, Polynésie francaise, Zone tropicale.



Abstract

In the Mycobacteriacea family, non-tuberculous mycobacteria (NTM) form a group
distinct from the Mycobacterium tuberculosis complex and the Mycobacterium leprae
complex. During this thesis, we inventoried these mycobacteria in tropical zones and
increased and compared their repertoire by working on French Polynesia and West
Africa to which the Republic of Guinea belongs, where we originate. In West Africa, this
repertoire is dominated by Mycobacterium ulcerans (M. ulcerans) responsible for Buruli
ulcer. Our review of the literature on interactions between M. ulcerans and animals in
West Africa listed the animals as possible sources of infection for populations. We
observed that herbivores (including omnivores) represented 7/19 of these animals
(36.84%). This is why we then investigated the rhizosphere of 35 plants collected in
Cote d'Ivoire using metagenomics, after deglycosylation. The result of metagenomic
sequencing revealed that the root of sample 111 belonging to the plant Fimbristylis
quinquangularis was associated with three M. ulcerans reads of 829 bp. Indeed, we
observed a greater diversity of microorganisms in the rhizosphere of plants associated
with M. ulcerans than in those negative for M. ulcerans. These results corroborate the
role of the rhizosphere as a reservoir of M. ulcerans and a possible source of
contamination of these herbivores. Correlating Buruli ulcer notifications in Guinea with
data from the Ministry of Mines, we highlighted the role of gold panning in the
preponderance of these ulcers: by integrating the mapping of the location of gold and
that of the prevalence of chronic ulcers by health district, we demonstrated that the
prevalence of chronic ulcers was significantly higher in gold panning areas than in non-
gold panning areas. Also, the comparison of gold-bearing areas not practicing gold
panning and non-gold-producing areas demonstrated the absence of any correlation
between chronic ulcers and gold itself, allowing us to conclude that it is indeed the gold
panning activity and not gold, which constitutes the risk factor for Buruli ulcer; which
we interpret by the absence or non-use of protective equipment during gold mining
activities; directly exposing gold miners to an environment contaminated by M. ulcerans,
in particular to the roots of certain plants unmasked by digging the soil. In another
tropical region, French Polynesia, M. ulcerans has never been reported although this
territory shares climatic similarities with West Africa. In French Polynesia, we described
Mycobacterium angelicum isolated during a urinary infection, this species of the
Mycobacterium szulgai complex having initially been isolated from Pterophyllum scalare,

a freshwater fish in Slovenia and Japan after having been detected by Davies in the lungs
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of a patient in Ireland. Also, we reported Mycobacterium polynensis, a new species of
mycobacterium of the Mycobacterium terrae complex isolated from the pulmonary
secretions of a patient in Tahiti (French Polynesia). By comparing the repertoire of
NTMs in West Africa and Polynesia, we observed diversity in West Africa with 39
species compared to 10 species, four of which are in common. Indeed, West Africa has
rich and more diverse ecosystems than French Polynesia. Our non-exhaustive inventory
reported nearly 5,000 species of animals and 4,396 endemic plant species for West
Africa, while we only counted 1,347 animal species and 900 plant species for French

Polynesia, the majority of which are exotic. These points are discussed in our thesis.

Keywords: Mycobacterium ulcerans, Buruli ulcer, Mycobacterium angelicum,

Mycobacterium polynensis, West Africa, French Polynesia, Zone tropicale.
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