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INTRODUCTTION

La rage est une maladie trés préoccupante dans le
monde entier ; elle est un probléme alarmant d'actualité dans

certaines régions.

Zoonose cosmopolite majeure, cette encéphalo-myélite
infectieuse mortelle est due au virus rabique inoculé généra-

lement par morsure.

Malgré les méthodes de prophylaxie appliquées ici et
la, la maladie reste d'actualité en particulier dans les pays
sous-développés ol sont dénombrés 99,% p. 100 des cas de rage

humaine dans le monde.

Cette situation est dde pour l'essentiel, d'une part;
au fait que la presque totalité des chiens et chats sont errants
d'autre part a l'ignorance de la maladie par les propriétaires

et au mangue de programme rigoureux de lutte contre le fléau.

Le Sénégal n'est qguere épargné par cette maladie car
81 cas de rage canine ont été diagnostiqués dans tout le pays
entre 1980 et Jjuillet 1991 (dont un cas pour Pikine) par le
Laboratoire National d'Elevage et de Recherches Vétérinaires de
Dakar (44).

De 1980 a Cctobre 1991, le Centre Hospitalier Univer-
sitaire de Dakar a hospitalisé 37 malades pour encéphalite rabi-
que, dont cing viennent dec Pikine. Tous ccs malades sont décédés

avant le quinzieme jour d'hospitalisation (21) (45).

Dans leé but d'apporter une solution au prcobleme,;, un
essal de vaccinatlon de masse contre la ragc a été initié en
1987, & l'aide du RABISIN ©H.D., dans la commune de Pikine par
lc Département de Microbiologie, Immunologie, Pathologie infec-
tieuse de l'Ecole Inter Etats des Scicnces et de Médecine VYété-
rinaires de Dakar. Les premiers résultats de cette campagne ont

fait l'objet de la thzsc de Monsieur Sérigne Mamadou LEYE (36).



Dans ce travail nous apprécicront les résultats de
cette vaccination sur le plan sérologique et clinique un an aprés. Ces
résultats scront comparés avec ceux obtcnus cn Tunisie (30),
au Pérou (22) et en France (34) (&48) ol des programmes similai-

res de lutte contre la rage ont été mis en placce.

Notre travail est congu en deux partics :

- la premiére partice comprend quatrz chapitres et fait le tour
des connaissances épidémiologiques et de 1'immunité antirabique.
Elle préscnte aussi l1'élevage du chien ¢t 1'état de la rage

dans la commune de Pikinc

<~

- la secondc partie traite de 1'évaluation dc¢ la couverture
immunitairc antirabigue apreés vaccination de masse dans la

commune de Pikine.
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L'épidémiologie de la rage animale & travers le monde
fait apparaitre trois types & savoir : la rage canine, la rage

sauvage et celle des cheiropteéres.

Aprés un bref rappel de ces notions épidémiologiques,
nous nous attarderons sur l'immunité antirabique puis sur 1l'éle-

vage du chien et la rage dans la commune de PIKINE.



CHAPITRE I : LA RAGE, RAPPELS EPIDEMIOLGGIQUES

A coté de la rage sauvage et des cheiroptéres,la rage
canine domine largement le tableau épidémiologique dans le monde
et particuliérement dans les pays en développement. C'est pour-

quoi nous lui accorderons une place de choix.

I-1, La rage canine ou citadine

La rage canine est celle entretenue par les chiens

dans les agglomérations.

I-1.a., Répartition géographique

Les pays sous-développés d'Afrique, d'Asie et d'Amérique
du Sud se partagent les 99,9 p. 100 des cas de rage humaine dans
le monde (35). Quelques foyers permanents (cas de la Turguie) et
accidentels sont observés en Europe (France, Gréce, Espagne...).
De méme, la rage canine est pour une grande part, répandue dans

les pays saus-développés.

I-1.b. Les vecteurs du virus

Le principal vecteur de la rage canine est le chien
crrant, accessoirement le chat et les autres animaux domestiques.

Il est aussi le principal vecteur de la rage humaine.

I-1l.c. Les modalités de contagion

La transmission du virus rabique d'un animal infecté

a un autre sain, se fait essentiellement par morsure ou griffure.

Avant l'apparition des symptomes, le virus rabique est
concentré dans les centres nerveux, supérieurs puls dans les
organes périphériques tr&s inervés (25)(33). La virulence sali-
vaire assure la presgue totalité des contaminations. La salive
des chiens renferme uneg enzyme, la Hyaluronidase, qui facilite

la diffusion du virus.



La plupart des chiens dans nos pays sont errants; ce
qui favorise la diffusion du virus rabigue ; car ces chiens se
retrouvent et sont en contact autour des immondices ou pendant
les périodes de rut, périodes au cours desguelles les miles se

battent pour conquérir la femelle en chaleur.

I-2, Les autres types de rage

Il s'agit de la rage des animaux sauvages et
celle des cheiropteres. La rage des carnivores sauvages domine
dans les pays développés et cclle des cheiropteéres en Amérique
du Sud.

I-2.a. La rage szuvage ou selvatique

En Europe, le renard est le principal vecteur du virus
rabique chez les animaux sauvages ; lors des compagnes de chasse,

1'homme ct le chien sont exposés au danger.
Dans les autres régions, les vecteurs du virus rabique

sont : le Loup au Movent-0Orient, le Chacal et 1'Hy&ne en Afrique,

le Coyotte et la Mouffette en Amérique du Nord (26).

I1-Z.b. La rage des cheiropktéres

C'est celle gue provoguent les vampires hématophages
sur les herbivores surtout en Amérique du Sud. Ces vampires sont

les réservoirs et les vecteurs du virus.

Au total, 1'étude de 1'épidémiologic nous montre
combien 1'homme est ¢xposé au virus rabique (schéma 1 page 7 ).
La parfaite connaissance de cette épidémiologie est une nécessi-
té quant a la mise en place de la prophylaxie sanitaire. La pro-
phylaxie médicale efficiente repose avant tout sur liaptitude

des animaux 3 répondre a une sollicitation antigénique.
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CHAPITRE 1II : L'IMMUNITE ANTIRABIQUE

L'étude de la morphologie et de la structure du virus
rabique va nous permettre d'identifier les supports du pouvoir

antigéne et immunog&ne du virus.

II-1. Morphologie et structure du virus rabique

II-1.a. Etude morphologique

L'observaticn au microscope électronique du virus rabi-
que montre que celui-ci a une morphologie cylindrico-conique.
I1 ressemble & une balle de revolver. Son enveloppe est hérissée
de nombreux spicules. Le virus rabique mesure en moyenne 120 a
200 nanométres de long et 60 & 80 nanoméires de large (28)

(voir schéma 2 page 9 ).

IT-1.b. Structure du virus rabique

Une coupe longitudinale de la particule virale montre

(Schéma 3 page 9 ) de la périphérie vers le centre

- une enveloppe péricapsidale de nature lipoprotéique,

portant des spicules glycoprotéiques ;

- une membrane capsidale purement protéique 3

- au centre, un canalicule central longitudinal dans
lequel est enroulée en hélice la nucléocapside de 1,5 nanométres
de diamétre. Cette nucléocapside est formée d'acide ribonucléi-

que (ARN) et d'unités de structure protéique.
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1I-2. Le pouvoir antigénigue du virus rabique

Des techniques sérologiques et de séroneutralisation
croisée ont permis de se rendre compte qu'il existe une unicité
antigénique du virus rabique ; c'est & dire que toutes les sou-

ches du virus rabique possedert la méme spécificité antigénique.
Néanmoins,; par des techniques treés fines (anticorps
monoclonaux produits en cultures cellulaires), on différencie
les différentes souches virales (4).
Deux antigé&nes majeurs du virus sont connus : la pro-

téine de la nucléocapside et la glycoprotéine d'enveloppe.

11-2.a., La protéine de la nucléocapside OU

nucléoprotéine.

C'est un antigéne en situation interne. Il entraine
la formation d'anticorps détectables par des techniques de

précipitations, de fixation de complément et d'immunofluorescence.

Cette nucléoprotéine cst commune a toutes les souches
de virus rabique ; mais également 3 d'autres Rhabdovirus. Ainsi
le genre Lyssavirus rassemble toutes les souches de virus pos-

sédant cet antigeéne.

I1I-2.b. La glycoprotéine d'enveloppe

C'est un antigéne en situation externe. Cette glyco-
protéine synthétisc les anticorps neutralisants. La spécificité
antigénique de la glycoprotéine des autres espéces virales du
genre Lyssavirus est différente. C'est ainsi que l'analyse par
des anticorps monoclonaux de souches de virus apparentés au virus
rabique,; dont la souche européenne dec chauve-souris DUV-6, a
montré 1'absence dans ces souches de nombreux déterminants anti-
géniques, habituellement trouvés dans la glycoprotéine du virus
rabique ; y .compris le déterminant reconnu par l'anticorps mono-
clonal 194-2.
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Cet anticorps reconnait les souches virulentes de virus

rabique mais non les souches avirulentes (5).

I1-3. Le pouvoir immunogéne du virus rabique

L'infection par le virus rabique suscite une
réaction immunologique de l'organismc agressé. C'est & dire que
l'organisme développe des mécanismes spécifique et non spécifi-

que de lutte contre le virus.

II-3.1. L'immunité spécifique

L'unicité immunogénique du virus rabique peut entrainer

un défaut de protection croisée

Chez la souris,; ce défaut de protection est partiel
entre le sérotype 1 (virus rabique), le sérotype 2 (virus Lagos

bat) et le sérotype 4 (virus Duvenhage).

Ce défaut est total, toujours chez la souris,; entre

le sérotype 1 et le sérotype 3 (virus Mokola).

Mais un grand nombre d'individus chez toutes les espeéeces,
y compris 1l'homme, est naturellement résistant & la rage, malgré
le fait qu'ils vivent dans un milieu de rage confirmée, Le sup-

port de cette résistance n'est pas encore connu (20).

Par contre, un sait aver certitude qu'une fois en
contact avec le virus rabique, l'organisme développc une immu-
nité humorale et ctoellulaire et une immunité non spécifique par

l'intermédiaire de l'interféron, des macrophages..,

I1-3.1.3. Immunité a médiation cellulaire

L¥immunité a4 médiation cellulaire est directement assu-

rée par des cellules lymphoides spécifiquement sensibilisées, les
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cellules T (27). Elles assurent localement au contact de 1'anti-

géne, la synthése des lymphokines.

Ces derniéres sollicitent et activent les cellules
phagocytaires (9). L'une des lymphokines est l'interféron de

type II ou gamma.

L'immunité & médiation cellulaire peut étre transférée
a un animal non immunisé par des injections de cellules sensibi-

lisées.

Quel est le mécanisme d'action de ce type d'immunité ?

Le schéma 4 page 13 indique les étapes de ce mécanisme.

Le signal est déclenché par la capture de l'antigeéne
par le macrophage. En présence du complexe d'histocompatibilité
(CMH), l'ensemble macrophage-virus est reconnu par le lymphocyte T.
Ce dernicr posséde des récepteurs spécifiques de 1l'antigéne en

question.

En méme temps, le macrophage produit l'intelewkine 1
gqui accéleére le processus d'activation du lymphocyte T. Deux

phénoménes s'en suivent

- la transformation des lymphocytes T qui reprennent
les caractéres des cellules indifférenciées ; d'ou le nom de
transformation lymphoblastique. Les cellules retrouvent leurs

capacités de mitose ;

Les lymphocytes T sensibilisés se multiplient et se
transforment en lymphocytes T activés. Ces derniers sécrétent
des lymphokines en direction des lymphocytes T cytotoxiques. Ce
sont eux qui reconnaissent ekt détruisent par lyse les cellules

infectées.

Les cellules T sensibilisées exercent donc une action

cytotoxique vis & vis des cellules infectées.
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I1-3.1.b. Immunité humorale

L'immunité humorale est assurée par des molécules circu-
lantes spécifiques des antigénes, les anticorps neutralisants

produits des lymphocytes B.

Cfette immunité est transmissible passivement par le
sérum (9).

C'est la glycoprotéine d’enveloppe qui induit la synthése

d'anticorps neutralisants.

Les anticorps dirigés contre les antigénes internes du

virus ne sont pas protecteurs mais sont des témoins de l'infecticn.

Les lymphocytes B subissent leur différenciation dans
la moellec osseuse (ou dans la bourse de Fabricius chez les o0i-
seaux, d'ou leur nom de cellules B). Ils se localisent cnsuite
dans des zones dites thymo-indépendantes des organes lymphoides

périphériques (27).

Le schéma 5 - page 15 montre le mécanisme diaction de
1'immunité humorale qui a pour point de départ l'introduction

dans l1'organisme d'un antigére ; la population lymphocytaire B

subit de profondes modifications.

L*'antigéne est dans un premier temps pris en charge par
un macrophage qui le phagocyte et le métabolise en petits fragments.

Ces fragments sont alors exprimés & la surface de sa membrane.

Le macrophage excréte une substance protéique dénomméc

interleykine 1 (IL1).

La présence concommitante de l'antigéne & la surface du
macrophage et de 1'IL1, stimule les lymphocytes B qui reconnais-

sent les antigénes & la surface du macrophage.
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Les lymphocytes B sensibilisés, subissent des mitoses
et se transforment en lymphoblastes B. Par différenciation, ces
derniers se transforment en plasmocytes, véritables usines de
production d'immunoglobulines gu'ils excréetent dans le sang ou

les sécrétions.

Le tableau 1 (page 17) montre les différentes classes
d'immunoglobulines et leurs principales propriétés biologiques

chez le chien.

Le r6le des lymphocytes B est de produire les anticorps
par l'intermédiaire du plasmocyte. Ces anticorps inhibent la péné-
tration du virus dans les cellules. Ainsi, ils n'ont aucune action

sur la replication.

Si le rble des anticorps neutralisants est évident,
malheureusement, ils apparaissent trop tard pour étre efficace

lors d'une infection primaire. Cc rd8le est donc préventif.
L'immunité antirabique repose sur les cellules T et sur

les cellules B. Un ensemble de mécanismes non spécifiques existe

et joue un ré6le important.

I11-3.2. Immunité non spécifique

Elle est assurée par des cellules non spécifiques telles
que les macrophages et les cellules NK (natural Killer) ainsi que

l'interféron.

= Rd8le des macrophages

Les macrophages captent 2t phaagocytent les particules

étrangéres, notamment les bactéries et les virus.

Outre ce rdle de phagocytose; les macrophages Jouent
un rbéle important dans la mise en route de l1'immunité humorale et

de 1'immunité a médiation cellulairc, comme décrit précédemment.



! ! ! !

! CLASSES i IgG ' IgM ! 1gA

! ! ! !

! ! I ! !

! Sous-classes b IgGl ! - ! Sérum ! Sécrétion
! i IgG2z ! ! !

! ! ! i i

! ! ! ! !

! Poids moléculaire 116,104 1 9.10° 1+ 15.10% ' 375. 103
: T e

i J ' ' 33.10 '

! ! ! ! !

! Constante de sédimentad | . i ! !

| tion en U SVEDBERG 68 195 6,75 v LTS
! ! ! ! !

! ! ! ! !

' Pourcentage HEXOSES ' 2-5 % '10-12 %! - ' 16-15 %
! ! ! ! !

I ! i ! !

! Concentrations dans ! i i !

1 ! ! ! !

' - Sérum (g/1).........'10 & 14% 1,5 i G,8 i -

! ! ! ! !

i - Salive (g/l).cc.0se 9,015 ' 0,03 i - ! 0,52
! ! ! ! !

! - Colostrum (g/1)..... Pia,6 12,2 ! - i -

! ! ! ! !

! [ i ! !

! Piéce secrétoire (P.M)! - - ! - '+ (75.103)
! ! ! ! !

! ! ! [ [

! Propriétés biologiques! ! ! !

i ! i ! !

! - passage placenta....! + ro- ! - ! -

! b7 ! !

! - Précipitation....... ! + T+ ! - ! -

! ! ! ! !

' - Fixation C .....cccce i + L ! - ! -

! ! ! i !

! - Neutralisation ! + - ! + ! +

! ! ! ! !

t - Cytophilic...oeuu.s A - ! - ! -

! ! ! i i

immunoglobulines du chien.

Source (27)

Tableau 1 s Classge =t nrincipales propriétés biologiques des
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— Les cellules tueuses naturelles ou NK

Elles agissent en l'absencs d'anticorps. Les cellules
NK ne ressemblent ni aux cellules B, ni aux cellules T, ni aux

monocytes, ni aux macrophages, encore moins aux cellules K (31).

Elles provoquent la lyse des cellules infesctées par

les virus,.

e niveau de leur activité est augmenté par in -
Le niveau de 1 t té t gmenté p l'inter

féron cu les produits qui en induisent la synthese.

- L'interféron

On distinguc deux types d'intcrféron :

- le type 1, subdivisé en deux sous-groupcs ; l'inter-
féron lecucocytaire ou alpha et l'interféron

fibroblastique ou béta.

- le type II ou gamma.

L'interféron est sscrété par les czllules T sensibili-

sées. C'est une gliycoprotéine d'information cellulaire.

L'interféron inhibe la multiplication virale dans les
cellules et protégent les cellules voisines, sans en altérer le

fonctionnement (7) (8).

En réalité, l'interféron se fixe sur la membrane cyto-
plasmique (9) avant d'induire dans la cellule la synthésc des
protéines antiviralcs. Ces protéines, d'information cellulaire,
bloguent par des mécanismes complexes la traduction des messagers

viraux en protéines virsles (schéma 6 nagc 20).

En conclusion, un organisme infecté par le virus rabi-
que développe tous les mécanismes de défense (spécifigues ct non

spécifiques) afin d'arréter la multiplication du virus en son sein.
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Les virus ayant unc multiplication intra-cesllulaire, 1'immunité

a médiation cecllulaire joue un rdlc prépondérant.
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CHAPITRE III : L'ELEVAGE DU CHIEN ET LA RAGE CANINE

€T HUMAINE DANS LA COMMUNE DE PIKINE

La démcgraphie galoppante et 1'insécurité ont motivé
les populations (du moins une partie) de PIKINE 3 se servir du

chien comme gardien de leur habitation.

Mais 1'élevage du chien a révélé un autre probléme

plus grave, celui de la rage

ITI-1. L'élevage du chien dans la commune de PIKINE

Ce paragraphe fait le tour des connaissances sur
le mode de vie des chiens, leur état sanitaire; l'influence de
la religion et de lfethnie sur 1'élevage du chien dans la com-
mune de PIKINE.

IIT-1.1. Mode de wie du chien & PIKINE

Parmi les chiens de la commune de PIKINE, il y a des
chiens errants. Ceux qui nous ont été présentés sont domestiques
ou pour la plupart dientre cux errants occasionncls. Ces der-
niers sont des chiens qui bénéficient de peu de soin. Mal nourris,
il sont abandonnés & cux-miémes et font le tour des immondices
pour compléter leur ration. Ils ont tout de méme un paint fixe

gqul est le domicile de leur propriétaire.,

I1I-1.2. L'état sanitaire des chiens

La plupart des chiens de notre échantillonnage avaient
un mauvais état général. Ce sont des chiens non déparasités,

avec parfois des plailes auv niveau des oreilles.



I11-1.3. L'influence dc la religion et

de 1'éthnie

I1I-1:.3.a. Influence de la religion

A PIKINE, les chiens sont €levés tant par des musulmans

que par des catholiques.

La réligion musulmane ne constitue pas un frein a
1'élevage du chien contrairement & la croyance populaire qui
considére le chien comme un animal impur. Le Prophéte MOHAMET
disait que "le meilleur chien est celul gul garde les trcupeaux

et la maison?.

Les chrétiens eux, considérent le chien comme un com-

pagnon de 1'homme quil mérite soins et affection.

IiI~-1.2.b. Influence de 1'éthnie

La commune de PIKINE est peuplée en majorité par les
WOLOFS, les MANJAKS,; lies SERERES et les DIOLAS. C'est ainsi que
notre échantillonnage prélevé au hasard dans cette commune, mon-
tre que 140 chiens apparticnnent & des WOLOGFS, 106 chiens i des

MANJAKS et S chiens seulcement aux SOSES (tableau 2 page 23).

EN définitive,; toute les éthnies sont représentées a
PIKINE. Les populations élévent, indépendamment de 1'éthnie, des
chiens ou des chats ; donc 1'éthnie ne joue aucune influence

dans 1'élevage du chien, de méme que la réligion.



! I ! !

! ETHNIES ! CATHOLIGUE ' MUSULMAN ! TOTAL
! ! ! !

; ! ! ;

I WOLOFS ! 2 ! 138 f 140
! ! ! i

I 1 ! !

! MANJAKS 1 102 i 4 ! 106
! ! ! !

! ! ! !

! SERERES ! 28 ! 40 ! 68
! ! i !

! ! ! !

! DIOLA ! 29 i 19 f 48
! ! I !

! ! i i

! TOUCOULEUR ! 1 ! 37 ! 38
! ! ! !

! ! ! I

! PEULH ! O ! 32 f 32
! ! ! !

! f ! !

! BAMBARA ! 0 ! 15 ! 15
! f ! !

i ! ! !

! MAURE ! 0 i 14 i 14
! ! ! !

! ! ! i

I SOSE ! 0 i 9 f g
! ! ! !

Tableau n® Z : Répartition des ethnies en fonction des

réligions.

I11-2. La rage cenine et humaine dans la commune

de PIKIME

Des cas de rage tant canine qu'humaine ont été

diagnostiqués a PI{INE.

I1i-Z2.a. La rage canine

Parmi les 96 cas de rage animale recensés par le
Laboratoire Matiorale d'Elevage et de Recherches Vétédrinaires de
HANN pour le Sénégal entre 1980 et juillet 1391, il y a 81 cas

de rage canine, dont un cas vient de FIKINE (45).
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I1i-Z2.5. La raqe humaine dans la commune de PININE

jay]

i
avant le quinziime

La rage existe dans la comwune de Pikine, tani crez l'homme

cue chez le chien, principal vecisur.

ces péthodes cémétales ce lutie contre la msladie existent.
Elles sont apnlicables au Sénécal en général et & Filine sn particulier.



CHAPITRE 1V : METHODES GENERALES DE LUTTE CONTRE LA RAGE

Pour espérer éradiquer la rage, une lutte efficace et
sgutenue est nécessaire. L'essentiel de la guestion reste la
résolution de 1'équation posée par les chiens errants et la pro-

tection des chnicns <eomcsticuss.

Pour comprendre celte lutte,; il est important de réta-

blir le cycle de la rage citadine (schéma 7 page 26).

Le choix des moyens de lutte dépend des conditions
locales, de la diffusion du virus et des responsables de cette

lutte.

L'association des trois types de prophylaxie est
nécessaire & savoir : la prophylaxie sanitaire, la prophylaxie
médicale et la prophvlaxie médico-~=sanitaire pour espérer avoir

des résultats satisfaisants.

IV-1. Prophyiaxie sanitaire

Elle rcgroupe toutes les actions menées sur le
réservoir du virus, c'est & dire le chien dans le cas de la rage

canine et les mesures dc protection des zones indemnes.

IV-1.1. Mesures offensives par réduction

de la population de 1l'espéce vectrice

Le but recherché n'est pas de supprimer totalement
les chiens, mais de réduirec au maximum le nombre des chiens

errants telles que lcs possibilités de rencontre entre sujets

sains et sujets réceptifs deviennent difficile, voire rare.
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Ainsi, les chiens et chats errants doivent étre capturés,
mis en fourrigre pendant 48 heures (s'ils n'ont pas de éollier)o
Ils seront ensuite euthanasiés si leur propriétaire ne les ré-
clame pas. Pour ceux portant un collier, l'abattage peut étre

différé de huit jours.

En ce qui concerne les chiens domestiques, le port du
collier avec l'identité du propriétaire est obligatoire pour tout
animal circulant sur la voie publique. Il est toutefois conseillé

de tenir ceux-ci en laisse.

Iv.1.2. Mesures défensives

Il s'agit de la protection des régions indemnes de rage.
Plusieurs mesures peuvent étre prises selon les exigences de

chaque pays (28). Parmi celles-ci, citons :

- 1l'interdiction absolue d'importer des carnivores
vivants, vaccinés ou non., C'est la mesure mise en oeuvre en

Australie qui demeure ainsi indemne de rage ;

- au Royaune Uni, il est appliqué une guarantaine pro-
longée de six mois minimum avec vaccination ou revaccination

obligatoire en début de quarantaine 3

~ en France, la présentation d’un certificat saniteire
attestant la bonne santé de l1'animal et sa provenance d'une

région indemne de¢ rage sont suffisantes.

Toutefois, la prophylaxie sanitaire, sans mettre en
cause son efficacité,; présente des défaillances dans son appli-
cation. C'est pourquoi la prophylaxie médicale reste lc moyen
le plus sdr de protéger les espeéces sensibles, associées ou non

4 la prophylaxie sanitaire.



IV-2. Prophylaxie médicale

Nous nous limiterons volontairement & 1'immunisa-
tion des carnivores domestiques. En effet, les statistiques ont
montré qu'une vaccination pratiguée sur une grande échelle sur
les chiens et chats,; réduit de maniére spectaculaire les cas de
rage (35). Pour ce faire, le choix des vaccins & utiliser s'avere

important.

IV-2.1. Les vaccins antirabigues

Un bon vaccin antirabique doit présenter un certain
nombre de criteéres. Ainsi. pour réaliscr, avec succés, une vacri-

nation, 11 faut .:

- un vaccin présentant une bonne innocuité, une bonne

stabilité et un pouvoir immunogéne de longue durée (13) ;

~ tenir compte du colt de l'opératicn et des conditions

de sa réalisation

- maitriser la technique et requérir la conscience pro-

fessionnelle du vaccinateur.

Deux types de vaccin sont utilisés ¢ les vaccins a germes

vivants et ceux a germes inactivés.

V.2.1.8. Les vaccins a virus modifiés

La souche FLURY LEP (40 a 50 passages sur oecufs embryon-
nés de poule) lyophilisée, possede malheurcusemcnt un pouvoir

pathoge&ne résicuel (Z&). Elle cst destinée & 1'imimunisation des

chiens agés de plus dec trois mois uniguement

La souche FLURY HEP (180 a 230 passages sur ouaufs
embryonnés de poule) lyophilisée ; elle est destinéec & la vacci-
nation deg chiens et chats avec possibilités d'accidents chez

ces derniers (13).
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La souche KELEV compte 99 passages sur oeufs embryon-

nés de poule ; elle cst destinde & la vaccination des chiens.

La souchz ERA est cultivée sur cultures cellulaires

rénales de porc.

La souche SAD est trés efficace quand elle est appli-
quée directement sur les mugueuses buccales ¢t linguales ou
ingérée avec un appét approprié (41). Cet avantage pourra étre
mis & profit dans la vaccination orale des chiens errants. caontre

la rage (42).

Iv.2.1.b. Les vaccins & virus inactivés

Ce sont des vaccins & base de cerveaux d'animaux

nouveauX-nés ou 3 base de cultures cellulaires (36).

Ils sont sous fiorme liquide associés 3 des adjuvants
ou d'autres antigenes. Les vaccins adjuvés présentent une immu-
nité de trois ans comparable & celle induite par les vaccins

atténués (29).

Un chien vacciné contre la rage est a priori protégé

contre celle~ci. Mais des cas d'échecs ont £té observés apreés

une vaccination (35).

Parmi les causes de ces échecs, l'animal vacciné peut
gtre le premier incriminé. Naturellement certains animaux ne
répondent pas & l'immunisation ou développent une réponse

immunitaire treés faible pour protéger leur organisme.

L'état sanitaire et hygiénique des chiens, la malnu-
trition, le parasitisme et les maladies intercurcntes peuvent

conduire & 1'état d'immunodépression de liorganisme.

Le facteur "ethnigque” cité par HADDAD et collaborateurs

en Tunisie (30), influencerait 1'immunité antirabique.



L'animal n'est pas le seul maillon mis en cause ; un

vaccin mal fabriqué ou mal conservé donnera les mémes résultats.

tnfin, les erreurs de manipulaticn, par exemple, le

sous-dosage du produit; peuvent aussi expliquer ces échecs.

IV.2.2.Prophylaxie mfdicoc-sanitaire

La vaccination seule ne peut résoudre le probléme
de la rage, compte tenu du danger gus représentent les chicns
errants, difficiles & malitriser. C'est ainsi gu'il faut associer;,
4 la vaccination des chiens domestigues, l'élimination des chiens
errants et la protecticn des régions indemnes en contréiant

l'importation des chiens.

Au total, la lutte contre la rage doilt se faire a plu-
sieurs niveaux : d'abord, 1l faut sensibiliser lecs populations
en mettant & leurs dispositions le maximum d'informations sur la
rage, guelque soient le temps et le colt qu'il faudra. Ensuite,
agir sur les réservoirs cu virus en les détruisant, en les con-

tr6lant ou en les immunisant.

A titre expérimental, un essai de prophylaxic médicale
a été initié dans la commune de PIKINE en 1587. La deuxiéme partie

de ce rtravail sera consscré 2 1l'évaluation de la couverture im-

munitaire antirabigue un an apreés cctita vacninatiocn de.masse.



DEUXTEHNME PARTIE

EVALUATION DE LA COUVERTURE IMMUNITAIRE
ANTIRABIQUE APRES VACCINATION DE MASSE
DANS LA COMMUNE ©CE PIKINE

* ¥ ¥



Cette deuxiéme partie traite en krois chapitres
des matériels et méthodes utilisés pour la vaccination
dans la commune de PIXKINE, des résultats obtenus, de la
discussion de ces derniers ainsi gque des perspectives

d'avenir.



CHAPITRE I : MATERIEL ET METHODES

I.1. Le matériel

Qutre le matériel animal et le vaccin, des
instruments habituels de récolte et de conservation de sang,
ainsi gue ceux d'identification des sujets ont été utilisés.
Ce matériel a déja été présenté dans la these de LEYE (36) ;

mais nous rappelons qguelques uns.

I.1.1. Le matériel animal

Tous les chiens gui nous ont été présentés étaient
4gés d'au moins trois mois. Ils ont été identifiés puis vacci-

nés, sans traitement ni déparasitage préalables.

I.1.2. Le vaccin utilisé

Le vaccin utilisé est le RABISIN-N.D. du laboratoire
IFFA-MERIEUX. I1 s'agit d'un vaccin dont le virus fixe de la
rage est multiplié sur culture cellulaire de la lignée NIL 2

provenant d‘un embryon de Hamster.

Avant son inactivatiorn; le virus est purifié par
filtration dans le but d'éliminer les agrégats de virus et les

débris d'origine cellulaire.
L'inactivation est faite 2 l'aide de la béta-prgpiolactone

Chaque millilitre de vaccin contient

- du virus rabique fixe,; inactivé au minimum et ti-

trant une unité interratiocnrale (U1)

3
-~ deux milligrammes au maximum d'hydroxyde d'aluminium

comme adjuvant.



L'innocuité du vaccin a été vérifide sur de nombreuses
espéces, au laboratoire et dans des essais de terrain. Chaque
lot est contr6lé avant sa mise sur le marché selon la technique

du National Institute of Health (NIH) des U.S.A.

Présenté sous ferme liquide dans des flacons multi-
doses (10 doses), prét a l'emploil, ce vaccin trés facile 3
utiliser assure d'aprés les tests effectués par le fabricant
une protection de plus de trois ans aprés une injection sous-

cutanée ou intra-musculaire d'un millilitre de produit.
Ce vaccin présente trois avantages gui sont :

son coOt de revient faible, une injection en primo vaccination

et son emploi facile.

T.1.3. Autres matériels

Diautres matériels ont été utilisés, en particulier
le matériel classique de récolte et de traitement de sang
pour en extraire le sérum, ainsi que du matériel d'identifica-

tion des chiens (collier, marcueur, agraffes).

I1.2. Les méthodes

Elles ccocmprennent : les méthodes sur le terrain

et au laboratoire.

I1.7.1. Méthodes sur le terrain

1.2.1.a. L'information

Avant de commencer le travail, une campagne de sen-

sibilisation de la population a &té menéde.

Les autcrités administratives cde la commune de PIKIME

ont favcrisé la réunion des chefs de guartier en Juin 1987.
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L"Association Nationale pour le Soutien a 1YAction
des Pouvoirs PuUbliques (ANSAPP) a joué un grand r6le tant dans

le véhicule de l1'information que dans l'assistance sur le terrain.
La Campagne s'est déroulée en deux phases
-~ phase 1 : 2Juin-Juillet 1987

- phase 2 : QOctobre-Novembre 1987,

1.2.1.b. La récolte de sang et

la vaccinatien

Avant de vacciner, une prise de sang (PS) a été

effectuée ; puis trois autres a un, six et douze mols apres

la vaccination. Les schéma 8 retrace le protocole
adopté.

Jo 1 mois 6 mois 12mois
dates . R
Vacci-
natlion ’
Prises a1
de sang )
(PS )

PS1 PS2 PS3 PS4

Schéma 8 : Protocole suivi (datesde vaccination et de prisesde sang)
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Une fois le premier prélevement de sang (PS1)
réalisé le chien est ensuite vacciné puis identifié a 1l'aide
d'un collier puis fiché. Un certificat de vaccination est

délivré au propriédtaire.

I.2.2. Méthodes au laboratoire

L'épreuve immuno-enzymatigue ou ELISA (Enzyme
Linked Immuno Sorbent Assay) dont le principe est basé sur
la réaction spécifique "antigéne-anticorps” (18) a été uti-
lisée. L'antigéne utilisé est la glycoprotéine rabique alors
que la détection et le titrage des anticorps antirabiques
sont faits avec une globuline anti-immunoglobuiine G couplée

a la péroxydase.

Afin d'é&conomiser notre sérum positif de référence
(titrant 24 unités internationales au 1/B80), nous avons titré
un sérum hyperimmun produit sur un chien élevé au laboratoire,
par rapport & ce sérum positif ; sérum hyperimmun dont le titre (unités loca-
les) est tégulierement vérifié par rapport au sérum positif

de référence (unités internationales).

D'une maniere générale, les résultats sont exprimés
en"delta". Delta est la différence entre la densité optique
d'un sérum a tester et la densité optique du sérum négatif de

référence titré en paralleéele et pour la méme dilution.

Nous avons ensuite établi un facteur de transfor-
mation pour exprimer tous les résultats (unités locales) en

unités internationales (tableau 3 page 37).

Par cette méthode, nous avons établi une courbe
compleéte de titrage de notre sérum positif de référence
titrant 24 U.I. au 1/80.



i i ! i | i f § i i
iZilutions ' 1/20 ! 1/40 ¢ 1/901 1/160 11/320 1 1/64G 11/1230 1172560 1
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t Delta(i) 11,316 11,250 11,121 i03,086 0,764 1 0,543 1 2,409 1 0,222 !
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! i i i 1 i ! i i !
fUI(Y) 1S6 ot o4 fo26 % 1z 1 6 1 3 1 1,5 1 0,75

Tablzau 3 : Consersion des unités locales en unités internationales (L1)

La ccurbe €tablie est en fait le grapnigue c¢'une égua-

tion de forme exponentielle =
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A notre sérum positif de r2fcrence titrant 24 Ul au

e
1/83 correspond un delta de 7,551 oour le sérum hyperimmun.
Ainsi nous caleculons y = 2,7 cuil est notre facteur de trans-
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formation permettant de passer des unitde locales aux unitids

o

internationales.
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1.2.3. M3thode d'analyse statistigue aes rés tats
£

L "ordinateur de margue ZENITZ nous a 2tdé utile
dans la saisie des données. Le calicul des moyennes, pocurcentages,
gcart~types et intervalles de confiance s'est effectué selon

les méthodes clessigues de base (22) (2&4) (&l1) (&7) (49),

La comparsiscn des moyennes a &té faikte selon le
test de différence entre dzux moyennes, encore appelé test
de significativité (41). Les résultats sont présentés dens le

chapitre suivant.
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CHAPITRE II : LES RESULTATS OBTENUS

P m————e— .. -

Nous présenterons dans ce chapitre le nombre d'animaux
prélevés lors de notre campagne et les résultats sérologiques

obtenus.

11.1. Nombre d'animaux prélevés

Quatre prélévements ont £été réalisés : avant
la vaccination (PS1), un, six et douze mois aprés celle-ci
scit rtespectivement PS2, PS3, et P54, Ces différents échantiilons
seront répartis selon le sexc des chiens et en fonction du quar-

tier ad chacun dfeux réside.

11.1.1. Nombre d'animaux prélgevés par période

514 chiens ont fait 1'objet du premier prélevement
(PS1) puis ont été vaccinés. On en compte 337 males et 177

femelles.

Un mois aprzs, un second prélsvement (PS2) a été
réalisé sur 398 chiens ; six mois plus tard, 248 (PS3) ct
seulement 106 un an apreés la vaccination (PS4).

On remargue unc nette régression du nombre des animaux

au cours des différcntes opérations.

I1.1.2. Répartition des chiens sclon le sexc

Le tablcau 4 page 39 indicue pour chague période le

nombre des males ot des femelles contrélés.



PERIODES

! !
! !
! J
! ! i ! !
! PS1 ! P52 ! PS3 | PS4 !
! ! i ! |
! ! ! ! ! ! f
1' S 1 Males ! 337 ! 267 ! 165 I 75 !
! ! ! ! ! ! i
p E ! ! ! ! ! !
! X | Femelles ! 177 ! 131 I 83 ! 31 !
! ! ! 1 J ! !
B ! i i i ! f
1 S 1! Total i 514 ! 398 ! 248 ! 106 i
] ] i i ] ! 1

Tableau 4 : Répartition des chiens par scxe et par période

I1.1.3., Classification des chiens par &ge

Nous nous sommes demandés si l'activité sexuelle n'in-
fluence pas la réaction post-vaccinale chez le chien. En d'au-
tres termes, les hormones sexuelles influencent-elles 1'immu-

nité antirabique 7

Un mois apr2s la vaccination, nous avons réparti notre
échantillon non seulement en fonction du sexe mais aussi en
classe d'&ge. C'est ainsil que trois classes d'age ont éte

identifiées (tablcau 5 page 40)

- les animaux de moins d'un an (immatures sexuellement) ;
- les animaux d'un & sept ans (pleinc activité sexuelle)

- les animaux &gés dec plus de sepk ans (fin de carrig-

re reproductrice).



CLASSES D'AGE

! !
! !
! !
! ! ! !
! inférieur a 1 an ! 1&7 ans ! plus de 7 ans !
! ! ! !
! S ! ! ! ! !
! ! MALES ! 107 ! 157 ! 3 !
£ ! ! ! !
LD S ! ! i !
B Femelles ! 48 ! 75 ! 4 !
t § | ! ! ! !
! ! ! ! !
! TOTAL ! 155 ! 236 ! 7 !
! ! ! ! !

Tableau n°> 5 : Répartition des chiens en fonction du sexe et de 1'age un mois

aprés la vaccination.

IT.1.4. Répartition des chiens par quartier

Le tableau 6 page 42 indique les vingt quartiers de la
comrmune de PIKINE visités ainsi que le nombre de chiens vaccinés
dans chacun d'eux.

IT.2. Résultats sérologiques

Les rnioyennes des titres et intervalles de confiance
sont regroupés cans le tableau 7 page 43 . Les figures 1 a2t 2
pages 44 ¢t 45 illustrent ta cinétique des anticorps.

Cette cingétique des anticorps est croissante entre PS1 et PSZ.
Elle décroit progressivement aprés cette pdriode pour retrouver un

an plus tard sensiblement le méme niveau que celui observé & PS1.

L'Organisation rondiale de la Santé (0MS) fixe le seuil
de réponse @ 0,1 unité internationale (UI) et celui de protection a
0,5 UI.



Nous avons voulu savoir pour nos chiens, combien ont
répondu et combien sont protégés. C'est ¢insi que nous avons

classé nos réponses €n trois catégories .

- catégorie 1 : titres inférieurs & 0,1 UI/m]
- catégorie 2 : titres compris entve ¢,1 2t 0,49 UI
- catdgorye 3 : titres supérisurs ou égaux & 0, 5 UT,

La catégorie 1 représente le groupe des chiens qui
n‘ont pas répondu ; la catadgoerie 2 le groupe des répondeurs et
la derniére catégorie, celle des animaux protégéds déja répondeurs.
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Tableau 6 :

] ! !
i QUARTIERS ! EFFECTIFS !
! ! !
1 ! !
, DALIFOR : 14 !
! GRAND HBAO ; 26 ;
1

L CAMBEREHE f 23 E
| |
. CFa ; 35 i
! DAROU KHOUDOSS ) 17 f
| GAAY RAILS f 52 f
i

| THIAROYE SAfi-SAM { 21 f
|

| YEUHBEUL f 19 E
L HALIKA : 18 f
|

| GAZELLE } 16 ;
| ICOTAF 1 f 15 ;
L AINOUMAHE 111 f 35 f
' ICOTAF 3 ! 35 :
| HEDINA GOUNASS 11 : 1 f
D WAKHINE 1 f 27 f
| UAKHTHE 4 } 15 {
D BAYE LAYE 1 : 31 f
L BouNE f 25 }
D OKEUR iAASSAR { 13 f
D DIAHGUENE ; 55 f
: TOTAL : 514 }

Effectifs de chiens grelevas par quartier.



| [P
| TI1T3# E
PiEriodes Cfiectifs tloyennes + intervealle de confiance iEcart—types
le plus &levd e mi Alavd
P31 514 §,28 + 0,036 1.4501 27,00 i
PS2 398 4,74 + 0,045 11,4484 57,5 &
P83 243 1,55 + 0,58 44,9518 7.5 U
|
™M
iy
! P54 10¢ 0.25 + G(,08¢ £,2008 1,68 R

Tableau 7 : hovennes des titres intervalles de confiance et 3cart - itvnes par périoge

ari-typ.s ont &td utilisds dans le¢ test de comparaison des movennes (voir discussioi)




Taux d'anti-
corps en Z

unité inter- T
nationale 1,5
1
,
0 X , )
Ho) Bl e D(12) mois

Figure 1 : Cinétique des anticorps.
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IT.2.1. Résultats par période

11.2.1.a. Résultats sérologigues a PS1

Les sérums prélevés avant 17 immunisation préseatent un taux
moyen en anticorps de 0,38 UI (tableau 7 page 43).

Ces réponses oiit 813 réuerties en trois classes (tableau 8
page 48 et fig. 3 payge 49 ).

Aivisi, & PS1, 10 chiens (1.9 p. 100) appartiennent & la
classe 1 ;5 482 chiens (94 p. 10U) & la classe 2 et 22 (4,2 p. 100) & la
tlasse 3.

Tous ces titres sont compris edtre U,006 et 22,00 UL, La
figure 3 wmontre gue 98,2 p. 18U des chiens ont, avant la vaccination, ui
taux d'anticorps supdricur & 9,1v UI. Celui-ci ¢st meme supbrizur ou

dgal a 0,5 UI pour 4,2 ». 1oy ces chiens.

IT.2.1.0. Résultats sérologiques & PS2

Tous les chiens vaccings uin wois plutot ont réagi a la solli-
citation antigénigue. L& noyenie des titres en anticorps est de 4,74 UI.

~

Le tableau 7 et la figure 4 poges 42 et 50 présentent Tes résultats suivents



4’7

- classe 1 : 0 chien
- classe 2 : 103 chiens (2% p. 1GC)
- ¢lasse 3 : 235 chiens (74 p. 10G8)

Les valeurs maximales et minimales de ces titres sont
respectivement &7,5> Ul et (,is Ui,
I1.2.1.c. Résultats sérologigues a PS3
Les sérums des 24¢ chiens présents ont un titre moyen
de 1,55 UI/mi. Le titre le plus faible 2 cette période est de
5,13 UI et le plus élevé est de Ul (tableau 7 page 43 ).

La répartition des chiens par catégories de réponses

impunitaires est résumge dans lz tableau % page 42 et la figure
page 5l.
- 47 chiens (19 p. 100) appartiennent & la classe 2
- 201 chiens (21 p. 100) appartiennent & la classe 3.
11.2.1.¢. Résultats sérologicgues a PS4
La moyenne des titres en anticorps obtenus est de
0,25 UI. Cette moyernne =st s=nsiblement comparable & celle
observée 2 PS1 (tasleau 7 page 43)
Ici, le titre le 5>lus £levé est ce 1,686 U1 et le
plus faible est de 0,025 UI. Le tableau € et 1la figure 4
nage &8 et 52 monirent que -
- 1 chien (6,9 p 100) appartient & la olasse 1
~ 98 chiens (92,45 p. 100) apoartiennent 3 la classe 2
- 7 chiens (6,6 p. 102) anpertiennent & la classe 3



CLASSES O5ES TITRES EN ANTICORPS AMTIRARIGUES
Moins de 3,1 Ul De G,1 & 0,45 UI Supérieur ou 3gasle 2 3,5 UI
£ P M+ 1 £ P M+ I £ P A TCTAL
PS1 10 1,9 10,083 + G,012 482 | 94 0,23 + 0,023 2z 442 3,59 + G017 | 514
PS2 Y 0 - 103 | 26 G,32 + 0,043 255 |4 £,25 + C,043 1 398
PS3 G G - 47 15 0,29 + 0,47 201 51 1,85 + 0,045 245
PS4 1 0,8 6,095 + 0,025 98 | 92,45 0,21 + 0,053 7 £,6 0,85 + 0,047 | 105

Tableau n% 3 s Classes des titres en anticorps par période

™
1]

effectif 5 M = moyenne

intervalle de confiance

-u
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pourcentage 2 1
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11.2.2. Variation de la réponse immunitaire

Les animaux onkt été répartis en fonction de leur &ge

et de leur sexe.

11.2.2.1. Variation en fonction de 1'Age

Seuls les sujets agés d'au moins trois mois ont été
retenus et vaccinés. Le tableau 9 page 54 présente les ré-
sultats obtenus un mois aprés la vaccination. Il s'agit ici
d'apprécier le comportement des chiens, répartis en trois

classes d'age

- classe 1, chiens &gés de moins de 12 mois j
- classe 2, chiens &agés de 12 a 84 mois ;

~ classe 3, chien aqgés de plus de 7 ans.

Les chiens de la classe 1 ont un titre moyen en anti-
corps de 5,63 Ul. Il est supérieur a celui de la classe 2

(4,27 UI) lui~-méme supérieur & celui de la classe 3 (0,69 UI).

I1 semble donc que plus le chien est jeune, mieux

11. répond & la sollicitation antigénique.

v
11.2.2.2. Variation en fonection du sexe

Les résultats obtenus sont résumés dans le tableau
10 page 55. 11 n'y a pas de différence entre les réponses

des males et celles des femelles, méme chez 1les wvieux chiens.



54

CLASSES D'AGE
moins d'un an de 1 a 7 ans plus de 7 ans
£ P M+ I £ | P Mo I E P Mo+ I TOTAL
Males 187 | 27 }5,5% + 0,044 157} 35,44 4,06 + 0,046 3 18,75 1,15 + 0,008 | 267
Femelles 45 | 12,08 (5,75 < 0,031 75 | 26 4,66 + 0,039 4 11,005 G,;34 + 3,003 | 131
Total 155 [ 22,54 15,53 +  G,040 236 | 55,301 4,27 + 0,045 7 1,7¢) 0,65 + 0,0033] 358
Taebieau ¥ ° Moyennes des titres en anticorps en fonction de 1'age st du sexe

Périodz considérge PS2Z.

™
"

effectif s M = moyenng

P = pourcentage ;g I intervalle de confiance




FS1 Ps2 PS3 PS¢
Moyenne Moyenne Moyennes Moyennes
e e w L
i r— =t —
— + tcart-types| ~ + Ecart-typeq ~ + Ecart-types|. = + Ecart~types
- - © - © - © -
Lud Lt [} Ll
~ Lo ~ o
b In. Conf = |In. Conf. = [ In. Conf. =1 In. Conf.
Ld (¥ L) L
Males 337 (5,36 + i},iﬁq 1,4€10 267 (4,65 + 0,046] 16,7810 165 (1,51 + 0,058 | 5,7732 75 18,28 5 5,085 | §;1€21
Femelleg 177 [G,37 + 0,038 L.35EC 131 6,9 + 0,046 12,8118 83(1,62 + 0,058 | 3,3380 31 18,25 + G089 83,2961
TGTAL [ 514 (5,38 + 0,038 1,25 298 4,74 + 0,045 11 44S4 1 208(1,55 + 0,058 | 4,9518 1105 | 8,25 + 0,354 0,2000
)
w
V2
|
Taolzau 12 Yoyepnes, Intervailes de confiance 2t Ecart-types en fonction du sexe

a4 PS1, PS2, PS3, et PS4




IT.3. Résultats des B2 sérums appartenant aux

mémes animgux et testés & chague période.

82 chiens ont été présents du jour Jo au jJjour
J360. Nous avons voulu savoir lec résultat que donme leur

sérum tout au long des différentes périodes.

Les tableaux 11 et 12 pacges 57 ¢t 58 représentent
respectivement les titres moyens e@n anticorps des sérums tes-
tés d'une part et les classes des titres en anticorps dfautre

part.

La figure 7 page &6 est la cinétigue dfanticorps

de ces B2 sérums, opposée & celle obtenue avec les 514 chiens.

i‘-)

dn remarque qu'is P52, 25 p. 100 des chiens ont
G

un titre en anticorps supérieur ou écgale a ;5 UI.

s

A six mois (PS3), 85,3% p. 100 des sérums ont un
titre en anticorps supérieur ou égale a 0,5 UI ct 6,02 p. 100
des sérums seulement ont un titre supérieur ou égale a 3,5 UI,
un an plutard (PS4).

Au total, les résultats obtenus montrent une crois-
sance du taux dianticorps un mois aprés la vaccination anti-
rabique. Chez tous les chiens, le niveau de ces anticorps
baisse progressivement & partir de six mois. La discussion
de ces résultats permettra de comprendre les raisons de

cette chutc précoce d'immunité.



TI1ITRES
"fectifs |Pourcentage |Yoyemnes + Intervalles de confiance
le plus élevé  fiec moins élevé
3% 100 6,306 + 0,571t 3,626 g,0¢%
rz 108 7,06 + 00,6490 7,5 3,27
£2 103 80,97 + 00,0787 7,154 5,19
52 160 2,26 + 0,517 1,68 G,10

57

Tableau 11 : Moyennes des titres et intervalles de confiance 2 chaque

période.

Effectif considérs 32 chicns.




CLASSIFICATION DES TITRES EN ANTICCRPS ANTIRABIGQUES
MOINS DE 9,1 UI de 0,1 & 0,43 UI 0,5 UI et plus

3 P Mo € P Mmoo+ I £ P Mo 1 TOTAL
PS1] 1 |1,z - 76 53 G,24 + 0,058 5 | ¢ 1,35 + 6,051 82
Ps2 ! 3 - 8 |%,75 | 0,3 + 0,064 76 |s:25 2,21 + C,065 82
'lesz| oo - - 12 |14,63 | 0,27+ 0,075 70 | 8,38 {1,094 + 0,077 22

S\S

| pss 5 - - 77 [93,%0 | 0,22 + 0,55 5 |6,09 [5,9¢ + 0,051 | 8z

tffectif considéré 82

m

U

= Zffectif ;

= Pourcentage ; I

i

X

7

chiens.

Moyenne

Intervalle

; Départilion des titres d'anticorps en classes.

ce confiance..




CHAPITRE III < DISCUSSIONS ET PERSPECTIVES

[ —— —————— 7§

Cette discussion concernera d‘'abord le matériel
et les méthodes utilisés, puis les résultats sérologiques
obtenus. Elle débouchera sur une série de propositions

nour les travaux futurs.

I11.1. Discussion du matériel et des méthodes

IIT.1.1. Le matériel

IIT1.1.1.a. Le matériel animal

Les chiens vaccinés sont en majorité Jjeunes. Ce
sont des chiens tout venant, abancdonnés 4 eux-mémes et jamais
vaccinés antérieurement selon les propriétaires. MNous avons voulu
travailler avec un tel matériel car le pouvoir dfachat des pro-
priétaires dans cette banlieue n'est pas €élevé pour permettre

d'améliorer l1'état sanitaire des chiens.

IIT.1.1.b. Le vaccin utilisé : RABISIN-N.D.

Plusieurs critéres ont orienté notre choix pour
ce vaccin
- 1'"immunité acguisz aprés vaccination & 1l'aide

de vaccin est, selon le fabricant, de 2 & 3 ans.

- une seule injection suffit tant en primo-vaccina-
tion qu'en rappel (qui est annuel) et ce gquelques soient 1'age et

le poids de l'animal.

- son prix de revient abordable comparativement aux

autres vaccins tels gue le PENTADQOG ocu 1'HEXADBOG.

- nous l'avons enfin cholsi parce gu'il a déjz été



utilisé en campagne antirabigue d= masse dans dfautres pays
(z2) (320) (34) (37) (48). 11 est donc bien adapté aux condi-

tions d'élevage des chiens dans la zone d'étude.

I11.1.2.: Les méthodes de laboratoire

La séroncutralisation sur souris est la méthode
de titrage de choix, car beaucoup plus spécifigue. Mais
SUREAU (46) a utilisé et comparé trois méthodes pour la
détection ct le titrage des anticorps dans le sérum de per-
sonnes vaccinées aver des vaccins inactivés de cultures cellu-
laires ¢ il s'agit de la séronesutralisaticn sur souris, de
la Rapid Focus Fluorescient Inhibition Test ocu RFFIT st du

test immunoenzymatigue ou ELISA.

Les résultats obtcnus montrent gque le RFFIT a une
spécifité et une sensibilité équivalentes 2 la séroneutrali-
sation sur souris. Elle a wéme l'avantage de¢ donncr des ré-

sultats en 30 heures au lieu de 21 jours.

L'épreuve immunoenzymatique qui permetbt d'éviter
l'emploil d'animaux zt/ou de cultures cellulaires, et qui
donne des résultats en 5 heures peut avantageusement rempla-
cer les méthodes de séroneutralisation, surtout pour l7examen

de grandes séries de sérums.

0n sait que la orotéine A réagit de fation varisble
avec les immunoglobulines animales. Cet inconvénient est
corrigé avec l'utilisation d'une globuline anti-immunoglo-

buline G (ce agui est notre cas).

Aux nombrecux aventages gue présentent le test
d'ELISA s'ajoute sa réalisstion facile ; ce qui esxpligue

le choix que nous avons porté sur lui.




I1I11.72. Discussion des résultats sérologiques

Nous discuterons nos résultats tout en les
comparant avec ceux obtenus par d'autres auteurs. 11 nous
parait nécessaire de signaler que ces différents travaux
(22) (30) (34) (48) ne se-somt:pas déroulés cans les mémes

conditions que le ndtre.

En effet, en france (34) (483), le travail a été
effectué sur des chiens domestigues en bonne santé. La dé-
tection des anticorps s'est faite auv moyen de la séroneutra-

lisation sur souris.

En Tunisie (30), cuatre régions du pays ont été
retenues pour la campagne de messe. {2 sont des chiens tenus
2 l'attache ou errants occasicnnels qui ont €ét¢ vaccinés. La
technique utilisée pour titrer les anticorps est la séroneu-

tralisation sur souris.

Quant au Pérou (22), la vaccination a été réalisée
sur des chiens de famille c'est & dire domestiques. La tech-
nigue utilisée pour détecter et titrer les anticorps est la
RFFIT.

A PIKINE, nous avons vacciné des chiens tout venant,
domestiques ou errants occasionnels; avec pour la plupart un
état sanitaire moyen parfois midiocre. Les anticorps ont été
titrés par la méthode dfELISA.

Nous remarquons que la vaccination a été réalisée
sur des chiens tout venant en Tunisie et & Pikine, alors
gu'en fFrance et au Pérou celle-ci a été réalisée sur des

chiens domestiques.



I11.7.1. Variation des résultats selon

la périocde

I11.2.1.a. Résultets sérologiques a PS1

o

£n se référant aux seuils sérologiques recommandés
par 1'0Organisation Moncdiale de la Santé (C,1 YI/ml seuil de
réponse et 3,5 UI/ml seuil de protection), on constate gue
97,86 p. 106G des animaux ont un titre moyen sunérieur a G,1
UIi/mi. 4,34 p. 180 des chiens ont méme un titre moyen supé-
rieur a 0,5 UI/ml. Deux hypothéses peuvent expliguer ce cons-
tat : ou bien certains animaux ont &té vaccinés (ou sont
issus de m&res vaccinés) avant la campagne, ou Bien ces

5
chiens sont des portecurs sains.

S'agissant de la premiére hypoth®se, les proprié-
taires des chiens sont catégoricgues, leur chien n'a jamails
été vaccind. Les faiblcs revenus de ces populations ne per-
mettent pas une muvertur:z vaccinale réguliére ; mals i1 n'est

pas exclu que ces chicns soient nés de méres inconnues vac-

cinécs.

Reste 1a scconde hypothisz. Des cas de rage canine
et humaine ont été signeléds 3 PIKINE et ses cnvirons. Donc
le virus rabioue circule dans 1a zone. Le mode de vie des
chiens favorise lesur rencontre avec des chienms contaminés.
Dans ces conditions, 1 hypeoth2se des porteurs sains scmble

la plus probanble.

ITT.7.1.H. Hésultats sérologigues & PS2

Le titre moyen en anticorps est de 4,74 Ul/ml.
Tous les chiens ont un titre individuel en anticorps supérieur
a 0,1 UI/ml

antigénicgue. 74,10 n, 130 de ces animaux ont méme un titre

~

ils ont donc tous répondu & la sollicitation

;



individuel supérieur a 0,5 Ul/ml, seuil d¢ protection

fixé par l'Organisation Mcndiale de la Santé.,

Au Pérou (22) et zn France (34) (485), les résultats
sont encore meilleurs avec des titres movens au dessus de
9 Ul/ml,

En Tunisie (3Q) par contre, le titre moyen dans

c

toutes les régions est inférieur a 0,5 UI/ml avec un nombre

7

.

important de chiens ayant un titre individucgl inférizur 2
G;1 UI/ml. En outre aucun chien n‘a atteint le scuil dc

protection.
Au total, & Pikine, au Pérou et ¢n France,; on

remargue une bonne réponse des chiens vaccinés ; ce qui n'zast

pas le cas en Tunisicz.

[Ii.2.1.c, #3sultats sérologigues a PS3

Six mois apreés la primovaccination,; le niveau des
anticorps antivirus rabique a baissé. Il est de 1,55 UI/ml
soit le tiers de celui observé un mcis (P52) aprés la vacci-
nation.Néanmoins 31 b 100 des chiens ont un titre individuel

0,5 UI/ml contre 74 p. 10G & PS2 ;

04
e

supéricur ou €gale
c'est-a-dire que 7 o 10C des chiens guil avaigcnt un nilveau

z A

d'anticorps faible 2 PS2 ont continué a développer une
immunité. Cette chute du taux d'anticorps est plus importante
en Tunisie (30) ol les titres individuels chez tous les chiens

dépassent rarement 0;1 UI/ml.

Au Pérou (2Z), cette décroissance cst becaucoup plus
lente car le titre moven ost de 7,96 UIl/inl contre 9,00 UI/ml

a PS7Z.



- 80 -

La malnutrition et le parasitisme dans notre zone
diétudc et en Tunisie sont provablement 3 l'origine de la
chute rapide de cette immunité protectrice. En ¢ffet, les
helminthes (particuligrement lecs Ankylostomes) les cocci-
dies et les vers de Cayor fréquents chez nos chiens sont

des parasites immunodépresscurs.

111.2.1.d. Résultats sérologigues & P54

La chute du taux dfanticorns s‘acecventue; cat un
an aprés la vaccination, %3,4 p. 100 des chilcns onbt un
titre en anticorps inférieur 2 0,5 Hi/ml.

En France (24), 7 » 100 des chiens ont un niveau
¢‘anticorps en dessous de 0,5 UI/ml, centre 2 p 100 sczulemant
au Pérou (22) ; En Tunisic (380), aucun chicn nfa un titre

individuel supsrieur ou égale a 0,1 Ui/ml.

La persistance du nivecau protecteur chez les chiens
vaccinés en france et au Pérou est vraissemblablement 1lide
aux conditions de vie de ces animaux. Ce sont des animaux
domestiqués dans de Zonnes condibtions sanitaire ot d'hygiéne,

donc beaucoup plus aptes & développer une immunité protec-

trice durable.

Ces conditions ne sont pas reunies en Tunisie et 2

Pikine ce qui expliguce les résultats obtenus.

bt
[
[
R

™ 8]
sl

Résultats des E2 sérums appar-

tanant aux mémes animaux et

estés & chague nériode
Test chag npériode

Les résultats obtenus montrent une foilis de plus gque
tous nos chiens sont de bons repondeurs. Leur taux d'anticorps
augmente un mocis aprés ia vaccination, mais décroit rapidement
de telle sorte gue douze mois plus tard, 10 p 100 sculement
des chiens ont ces titres individuels au cessus du seul

protecteur.



111.2.

A

. Comparaison des moyecnnes des titres de tous

les chieng et des &2 permanents aux diffé-

rcntes périodes (tableaux 7 ¢t 11).

P -

En utilisant le¢ test de différezncc entre deux moyennes
(41), nous avons comparé les nmoycnnes des titres en anticorps

des tableaux 7 page 42 ¢t 11 page 5

]

L'objectif est de saveoir si la dicroissanc: dc
1'effectif so répercute sur le niveau immunitgirc ou si,
sur le glan statistique, ces résultats (tableau 7 ot 11) sont
différents. Le tableau 13 recaepitule los effectifs et moyennes

des deux échantillons

P Effectifs } 514 %t =272 & 335 v 82 V Z48 ¢ 82 1 108 | 3

AN

[

]
| Moyennes

. 7,40 0V 15500 .97 13,25 10,28 1
des titres 5 7 S 5 £

D
-
\A
o
L
«
i
(o]
o
<
~.
i~

Tableau 13 . Tous lies chiens & toutcs les p2riocdes et lés
92 permaznents

fnrzs analvse, il ressort do cc test que non seule-

b

Falal
i

ent la décroissancs de l'effectif (tableau 7) n'a aucune

relation avec la chute orécoce ct progressive de 1'immunité,

J
<

iy

cr
0]

mals aussi Ggu‘il n'; & pas la difiédrence significakbtive en
I_

les résulta des tableaux 7 et 1i1. Cette analyse montre cgu'il
nous était mémc possible do travailler & petite échelle et

boutir aux mémes conclusions ;s bonne réponsc chez ies chlens

mois

(04

vaccinés maic chute de 1'immunitf acrulse au sixiém

&)

e
qui suit la vaccination(figure 7 oage %5).
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I11.2.4. Résultats en foncition de 1'&ge

Les Jjeunes chiens ont mieux répondu par rapport aux
plus agés (moyenne 5,83 UI/ml ; tableau 9 page 54 ). A PS2
leur réponse est nettement supérieure & celle des chiens plus
dgés (moyenne 0,69 Ul/ml ; tableau 9 page 5& ). On peut pen-
ser gque les jeunes chiens sont mieux entretenus que les
adultes. Ces derniers par contre sont généralement 1'objet

d'un désintéressement de la part des propriétaires,

Au total, tous les chiens vaccinés ont répondu a
la sollicitation antigénique ; mais 1'immunité post-vaccinale

acquise est de courte durée (six mois seulement).

La malnutrition, le polyparasitisme, l‘état sani-
taire et hygiénique déplorables sont a l'origine de la chute

rapide de cette immunité.

D'autres causes peuvent étre envisagées : d'un cdté
le seuil de protection de nos chiens et de 1l'autre la compo-~
sante cellulaire de l'immunité. En effet, le seuil de 0,5 UI/ml
recommandé par 1'0MS a été retenu aprés des travaux sur des
chiens en Europe et dans des conditions d'expérience. Ce
seuil est-il valable pour nos chiens qui sont pour la plupart
errants occasionnels 7 De méme, la composante cellulaire de
1'immunité joue un réle trés important (17) (32). Une faible
réponse humorale ne signifie pas pour autant l'absence du
pouvoir protecteur du vaccin, qui du reste ne peut-étre mis

en cause.

En raison des résultats obtenus et du soucis d'as-
seoir une lutte efficace contre la rage citadine, des pers-
pectives d'avenir sont a entreprendre tant au niveau de 1lior-
ganisation que de la mise en oeuvre d'un programme de vaccina-

tion de masse.



I1IT.>. PERSPECTIVES DYAVENIR

Pour espérer éradiguer 1la rage dans nos pays, il
faut initier des programmes nationaux de lutte étalés sur au

moins une décénie.

Les campangnes doivent débuter par la sensibilisation
des populations. Pour une meilleure efficacité, les vétérinai-
res, les médecins, les organisations non gcuvernementales,
les médias, les chefs de cguartiers, les écoles doivent colla-
borer dans cette entrenrise. Leur rdle sera d'expliguer la
gravité de la maladie aux populations, de montrer l'importance
des campagnes de vaccination et solliciter la collaboration

de ces populations.

Sur le plan pratique, deux volets scnt a envisager :

la recherche et la campagne elie-méme.

Du point de vue de la recherche : il s‘agira de dé-
terminer les seuils dec réponsc et de protection des chiens
4

dans nos conditions de terrain d'une part et la durée de

l'immunité post-vaccinale d'autre part.

Du point de vue de la campagne, la prcmiére étape
sera l1'élimination des chiens errants car ce¢ sont sux qui
véhiculent le virus rabicgue. Ceux qui ne seront pas atteints
par cette lutte physigue, feront l'objet d'une vaccination
par volie orale a l'aide des vaccins-app8ts. Cette technigue
a été utilisée par ARTOIS (&) et PASTORET (39) (40) lors
des campagnes de lutte contre la rage du renard en France,

en Belgique et au Luxembourg.

Les chians crrants éliminés,; la vaccination ne
concernera que les chiens domestiques. Pour atteincre 1le

maximum de chiens, on pourra scit :



- faire le porte & porte. lLa méthode scrait efficace
mais demandera une main-d'ocuvre importante et sera donc

d'un coGt élavé.

- multiplier les postes de travail,

En ce qui concerne la vaccination clle-méme deux

technigques sont possibles

~ soit déparasiter d'abord les animaux 15 jours

avant l1'immunisation ;

- so0ilt préconiser deux vaccinations par an.
La campagne de vaccination nécessite une importante mobili-
sation., Elle a besoin non sczulement de tous ceux qui ont la
connaissance nécessalire mais Zgalement la collaboration de

toutes les populations.
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CONCLUSION GENERALE

La rage caninc est unc zoonose majcure, particuliérement
dans les pays sous-dévcloppés ol elle demeure un sujet d'actua-
lité (1) (3).

Les principaux facteurs de la persistance des foyers
4 virus rabiques dans ccs pays sont la présence des chiens et
chats errants;,l'ignorance de l'importance de la maladie par
une grande couche de la population et les faibles revenus des

propriétaires.

A Pikine, lieu dc notre¢ travail, la maladie existe
(21) (44) (45). Dans la perspective dienvisagcr une campagne
de lutte contre cette redoutable zoonose, un essai de vaccina-

tion de masse a été initié dans la communc de Pikine.

Les travaux initiés par le département dc Microbiologie,
Immunologie et patholocic IMNfecticuse de 1'Ecocle Inter Etats
des Sciences et de Médecine Vétérinaires de Dakar, ont cu lieu
en 1987,

Les objectifs de cct essail éteient doubles : tester
les capacités d'organisation diune telle opération d'une part,
A

et la durée de protection des sujets vaccinés diautre part,

dans les conditions de terrazin.

Ainsi 514 chiens tout venant cnt regu chacun une dose

du vaccin RABISIM-N.D. par la voie sous-cutanée.

Les contréles sérologiques avant la vaccination, puis
un, six et douze mois aoré&s ceclle-ci ont été effectués par la

technique ELISA. Les résultats suivants ont été enregistrés :

1°) du point dv vue des effectifs contrélés, le nombre
des chiens s'cst progressivement réduit au cours du temps.
Ainsi des 514 chiens & Jo, il ne restait plus que s

- 358, un mois aprés la primovaccination,
i, six moils =apreés la primovaccination,

g
- 106, douzc mois aprés la primovaccination.



Cette décroissance est dle, non sculement au peu
d'intérét qu'accordent les propriédtairee au suivi sdrologique
apres vaccination, mais égalcment & la disparition ou & 1la

mort dc¢ certains chicns.

2%) Sur le plan sérologique, tous lcs animaux, en
particulier les jszsunes, ont bien répondu & la sollicitation

antigénique vaccinele.

En e¢ffet, un mois nprés 1l'immunisation, lc¢ titrz
moyen ¢n anticorps des sérums testés est de ¢,74 UI/ml. 98,20
p. 100 des chiens ont un titre individuel ¢n anticorps supé-
rieur & 0,1 UI/ml (scuil de réponse). 74 p. 100 des sérums
testés ont un titre individuel en anticorps supérieur ou égale
4 0,5 UI/ml (seuil de protection).

Six mois aprés, le¢ titre moyen n'est plus ouc de 1,55
UI/ml ; mais 81 p. 100 des sérums contr6lés ont un titre indi-

viduel supérieur ou égal & 0,5 UI/ml.

Douze mois plus tard, cc titrc moyen est de 0,25 UI
par ml soit 13 fois moins que celui obscrvé un mois apres la
vaccination. 7 p. 100 seulcment des chiens ont un titre indi-

viduel en anticorps supérieur ou égal & 0,5 UI/ml dc sérum.

Comme on le constates, l'immunité post-vaccinale a été

de courte duréde (six mois sculcment).

Ces résultats s'opposent 3 ceux obtenus dans les
conditions de laboratoire par le fabricant et diautres travaux
menés en France (34) ¢t au Pérou (22) ou la protection des
chiens dure au moins un an. Par contre, ils sont proches dec

ceux obtenus en Tunisie (33)..

La malnutrition, le polyparasitisme et 1'état sanitaire
et hygiénique moyen ou mauvais des chiens sont les causecs de la

chute précoce de cctte immunité post-vaccinale.

Devant certaines questions que soulévent ces résultats,
d'autres travaux sont & entreprendre pour améliorer celui-ci.

Par cxemple



1%) Sur le plan de la recherche, identifier le facteur
limitant. Ciest pourquoi nous préconisons gue cette expérience
spit reprise a plus petite échelle ; une partie en laboratoire

et une autre sur des chigns dans leur milieu €cologique ;

2°) Sur le plan de la prophylaxie, nous préconisons de
faire soit deux vaccinations par an sur des chiens tout venant 3
soit un déparasitage des animaux avant toute dose unique de
vaccination annuelle & 1'aide du RABISIN-N.D. Dans tous les cas,
la méthode choisie doit étre précédée cd'une €limination des

chiens et chats errants.

L'efficacité de cette prophylaxie passe par 1l'amélio-
ration des textes légisiatifs qui doivent rendre cbligatoire 1la

vaccination et 1l'identification des chiens.

En attendant, un accent doit étre mis sur des programmes
de vaccination de masse. Il est de ce fait indispensable d'obte-
nir, dans un méme dessein, la participation, non seulement de tous
ceux qui ont la connaissance scientifique en la matidre (Vété-
rinaires, Médecins...), mais également des pouvoirs publics et
des collectivités locales. Ainsi, la psychose de la rage, un
moment déclenchée mais suivie d'actions concertées et efficaces,
réduira le spectre redoutable du virus rabigue. Un virus qui ne

pardonne ni les hésitations ni les demi-mesures.
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