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INTRODUCTION

La vaccination parentérale est depuis des années &4 la base de la lutte contre
la rage chez les animaux domestiquez, et surtout chez les chiens. Mais, bien que
toujours utile dans les pays avanaéds, cette technique n'a pas donné de bons
résultats pour les chiens dénués de propriétaire ou insuffiszamment supervizéz par
eux et pour les animzux sauvages. Ces derniéres années, on s'est efforcé en vain de
véduire la population canine et le nombre des animaux sauvages pour es=ayer da
briser la chaine de la transmission naturelle de la rage. Les principalesz espéces
se repreoduisent & un rythme tel qu’il est impossible de réduire durablement la

taille actuelle de leur population.

Par ailleurs, l'abattage des animaux au niveau

requis par la lutte antirabique n'est plus tolérable dans noz soclétés,

La seule technique qul permette aujourd’hui de lutter contre la rage chez les
animaux inaccessibles 4 1'homme est la vaccination antirabique orale, Cette
technique, quli a2 donné de bons résultats en laboratoire et est en train de faire ses
preuves gur le terrain, est soumise & des exigences nouvelles en matiére de sécurité

et d'aceueil par la public.

Du ler au 2 mars 1989 s’est tenu 2 Gemdve une consultation de 1'OMS qui mvait
pour mission d'élaborer des normes relatives & l'utilisation de cette technique en
tenant spécialement compte des quections de séeurité et d’application sur le
terrain. (Voir liste des participantsz & l’annexe l1). Le présent rapport est
naturellement incomplet dans certains domalnes encore en évolution mais ses
directives devraient permettre de mieux structurer les efforts de recherche et de
lutte et de les orienter dans la bomne direction pour les anmées a venir.

I1 convient de noter que ces directives représentent un compromis nécessaire
entre la volonté de s'assurer d'uné sécurlité absolue mais pratiquement inatteignable
et celle d'éviter qu'une liberté totale dans la recherche et le développement ne
tienne aveun compte des considérations de sécurité. Elles devraient également
permettre la mise au point de nouvelles techniques en toute connaissance de cause.

Ces directives se classent sous quatre rubriques: 1la préparation et
l'organisation d'un projet de vaccination antirabique orale, les vaccins & uriliser,
la nature et la pose des appits, et leg recommandations pour la recherche. ‘
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1. RECOMMANDATIONS POUR LA PLANIFICATION ET L’ORGANISATION DU PROJET
1.1 Introduction

La planification du projet doit précéder la pose des appits. L‘organigramme
et la détall des activités administratives 4 entreprendre dans ce cadre dépendrent
des structures administratives et pelitiques alnsi que d'autres facteurs. Le succds

du programme repose entiérement sur sa bonne planification et som organisation.

1.2 Préparation des essais de terrain

Tout:e proposition de projet deoit fournir des informations de base sutr la zone
4 tralter, sur les colts estimés du prejet et les avantages qui en découlerent, le
calendrier prévu, les exigences en matiére de sécurité, les méthodes d'évaluation -
aprés la pose des appits, ainsi gque toutes données pertinentes sur la population
cible, Cette propesition devrait étre communiquée pour examen aux Institutlons
concernées an temps voulu. Un comité sclentifique devrait évaluer le projet., L'OMS
pourrait apporter une alde sur demande en mettant & disposition les experts
nécecsaires & cette évaluation.

Des donmnées épidémiologiques fondées sur des données fisblez provenant du
systéme de surveillance et sur des études réalisées au laborateire doivent étre
disponibles avant méme le début des essais de terrain.

1.3 Fasals de terrain
1.3.1 S¢lectlon des zones d’'essais de terrain
a) Situation géographique

51 1'on peut choisir entre plusieurs régions, on donnera la priorité & celle
qui est délimitée par des frontiéres naturelles ou dans laquelle on peut compter sur
la coopération de la communauté et sur un soutien logistique efficace. On devra
également tenir compte de la situation des régions volisines en ce qul ceoncerne la
rage. Les réglons sélectienndes devrent é&tre facilement accessibles aux services
vétérinaires et médicaux centraux,

) Considérations épidémiologiques

On choisira la zone de 1'essai en fonetion de 1'incidence de la rage parmi les
animaux sauvages ou la population canine et du nombre de contacts de personnes avec
des animaux enragés. Pour les chiens, la campagne de vaccination pourra commencery A
tout moment, mals pour les renards les résultats obtenus seront meilleurs et les
colts moindres si elle est mige en ceuvre au cours de la phase déeroisgsante de
l'épizootie,

c) Superficie de la zone & traiter

5'agissant de la rage canine, l'importance de la zone dépendra de la
population et de 1'écoleogie canines et de la relation entre l'homme et le chien.
Four ce gui est des animaux carnivoreg sauvages, la surface de la zene 4 traiter ne
devralt pas eétre inférieure & 2000 km”.
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1.3.2 Mise en oeuvre du projet

La vacelnation antirablgue orale sur le terrain devrait s’appuyer sur un plan
détaillé précisant les objectifs, la justification, les détails techniques et
organisationnels ¢t les besolns budgétaires du projet, ainsi que les responsabilités
des institutions collaboratrices.

a) Besponsabllités

C'est aux institutions existantes, at de préférence aux commissions
interministérielles ou 4 un comité consultatif, que devrait revenir la
responsabilité de la mise en ceuvre du projet, Ces institurions devraient offrir
des conseils et assurer la coordination des programmes de terraim dans un Etat ou un
pays, assumer la responsabilité des activités du programme, assurer la liaison avec
d'autres activités et communiquer avec les médias et le public sur toutes questions
lides au projet,

b) Budget

Les fonds nécessaires devront étre débloqués avant la mise en ceuvre du
projet. Il fauwdra notamment prévoir des crédits pour l'évaluation et la
survelllsance aprés la pose des appidts pendant au moing trois ans.

c) Aspe idiques

On devra se conformer aux normes et aux lols £dictées par les juridictions
locales, nationales et supranationales,

d) Qg[gnﬂ;ig; des vaccfnatiéns orales

Volr anmexe 2.

1,33 Stratésies d'administration du vacein

Dans le cas de la rage canine, les stratégies de vaceinatien devroant &cre
fixées en fonction des concluslons d’'une étude sur 1'efficacité des méthodes
utilisdes. La situation épidémiclogique actuelle de 1'Europe occidentale en ce qui
concerne la rage chez les renards exige deux vaccinations par an pendant deux ans,
Dans certeines zones, pour parfaire le résultat, i1 sera parfols nécessaire de
procéder encore 4 des opérations ponctuelles de vaccination. Il faudrait envisager
la création d'"annegux de vaccination" pour protéger les zones non touchdes par la
rage,

1.3.4 Besoins en infrastructure

a) Participation communautalre

Lz participation. communautaire passe par une information sur et ume promotion
des activités de lutte et, dans certsing cas, par une formation 2 la pose des appats
et & la surveillance de la maladie.
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b) fervices de teryaln

Médecing et vérérinalres devralent étre informés de la dampagne de
vaccinatleon pour pouveir prendre les mesures nécessaires en cas d'exposicion
accidentelle aux vaceing. Un groupe consultatif devrait étre mis sur pled au niveau
central,

c) Services de laborateire

I1 faudrait procéder au prélévement d’échantillons dans des conditions
appropriées. Les services de laborateire devralent écrre facilement accessiblez pour
le contréle de )'inmocuité des vacclns. Les laboratoires dolvent étre en mesure de
réalizer les épreuves d’évaluation du taux de prise des appdts, de déterminer les
taux de séroconversion, et de diagnestiquer la rage.

d) Groupe de pecherches épldémiologiques

Des spécialistes devraient étre affectés 4 la campagne de vaccivation et
chargés de conduire des études épidémiclogiques sur la rage chez 1'homme et chez
1ranimal avant, pendant at aprés la mize en oeuvre du projet, et devraient faire
rapport aux autorités compétentes a4 Iintervalles réguliers.

1.4 Coopdration internatjonale

La rage ignorant les frontiéres, les Etats doivent coopérer a4 tous les
niveaux pour mettre en oeuvre des programmes de vacclnation efficaces. Les pays
voisins devraient coordonner soigneusement leurs activités le long des frontidres
communes. Lorsque les escais de terrain se font prés d’une frontidre nationale, les
autorités localezs des deux pays devralent coordomner leurs efforts au niveau
national. L'OMS peut étre d'une grande utilité en aidant A coordonner les
programmes de vaccination antirabique qui touchent des zones frontaliéres.

L'utilization de la vaccination antirabique orale est &4 1'origine de
préocoupations nouvelles au plan épidémiclogique. C'est pourquei {1 faudrait
coordomnner la recherche en associant au moins deux centres collaborateurs OMS
indépendants 4 la phasze de préparation et de réalisation des essais de terrain et a
1'évaluation aprés dépose des appidts.

11 faudrait également envisager par la suite la création sous 1'égide de
1'0MS d'un groupe de consultants qui seralent chargés d'aider les pays & préparer
leurs prajets de vacclination antirabique orale et A les présenter aux organlames de
financement. Ce groupe devralt aussi collaborer avec les pays pendant leg phasas
ultérieures de mise an oeuvre et d'évaluation du praojet.

1.5 Evaluation d rojet
Apras chaque campagnhe, i1l ast extrémement important d¢'évaluer les résultats

pour définir la stratégie & suivre A 1'avenir. Las méthodes d’'évaluation & utilizer
sont décrites & la section 3.4 du présent document.
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2. RECOMMANDATIONS CONCERNANT LES VACCINS

2.1 Intreduction

Deux types de vacein antirabique oral ont été utiliséds dans les études
expérimentales et de terrain; & savoir les vaceins vivants modifiés et les vaceins
recombinants. En Europe, on a déja acquis une vaste expérience sur le terrain avec
les vaceins vivants modifids administrés aux remards. On envizage actuellement
d'étendre la vaccination orale & d’autres espaces (chiens, mouffettes, ratons
laveurs, mangoustes, chacals, chiens viverrins, et autres carniveres sguvages). - On
travaille actuellement 4 la mize au point de divexrs vaccins antirabiques, atténués
et recombinants, pour ces espéces. L'utilisation de ces vaceing sur le terrain sers
déterminée par leur innccuité pour les espéces non visées et pour 1'homme.

Les vacelins trecombinants, dont 1'innocuité (par exenple, 2 la suite d'une
modification génétique) a été établie pour 1l'espice cible, peuvent étre considérés
d'une meindre virulence pour les autres espéces; c¢ela ne veutr pas dire qu'il faille
negliger les études sur d'autres espéces. Il serxait bon, par ailleurs, de réaliser
des études spéelzles (dans le cas des vaccins recombinants) sur des e5peces conpues
pour leur sensibilité particuliére au virus vecteur,

Les essais de terraln devront &tre préparés soigneusement et ne devrent étre
encouragés sérieusement que lorsque 1'eafficacitéd et 1'imnocuité des nouveauy vaccins
aurcnt été démontrées en laboratoire.

2.2 Vaccins vivantes modifiés
2.2.1 Efficacité ot inmocuitéd desg vaccing vivants modifiés administrés par voie
orale .

Plusieurs vaecins vivants modifiés ont été utilisés pour temter de vacciner
les renards par vele orale, dont deux vaccins qui ne sont pas efficaces &a
concentration élevée de virus: les vaccins CVS et Flury HEP, Seuls la souche
SAD ou les souches déEivées ont toujours été des lmmunogénes efficaces par vole
orale chez le renard.?r2:% Le premier essail de terrain fait avec le vaccin SaD a
ére effectué en Suisse au débur de 1978 er, grice & ce vacein (incorporé dans des
tétes de poulets servants d'appits), la rage a pratiquement disparus du pays. En
Sulsse on a pu détecter, par une surveillance continue, trois cas de rage animale
due au vacecin {chez un chat, une fouine et un renardeau) . Aucun autre décasg
imputable au wvaccin n’a été gignalé sur plus de 900 animaux enragés examinés. Prés
d'un millien d'appits ont déja été déposés dans ce pavs.

En République fédérale d’Allemagne un dérivé du vaccin SAD, le SADB1Y, a éte
mis au point par sélection sur des clomes de cellules BHK. Ge vaccin est efficace
chez le remard 4 la dose de 1 x 10 DICTgy par m]l, et son utilisation depuis 1983
dans des appits pour renards mis au point 2 Tibingen a permis de réduire de 0% le
nombre des cas de rage vulpine dans ce pays. En Burope, plus de 8 milliens d'appdts
ont €té déposéds dans neuf pays. Aucun cas de rage due au vacein n'a été constateé au
sein des 10,000 animaux atteints de la rage qul y ont été examines. :

Une expérience de laborateire réalisée sur des chiens viverrins a donné un
taux de séroconversion ¢t de protection de 100 % aprés adginistration orale, dans
des appdts pour renmards, du vaccin SADBL9 & la dose de 10 DICTg, par ml. Lors
d'une expérience de vaccination sur le terrain, on & observé une séroconversion ichez
80 % des 80 chiens viverrins vaccinés 4 la dose de 5 x 107DICT50 par ml. Leors
d'expeériences limitdes, on a également obtenu avec ce vaccin un taux de protection
de 75 % chez des ratons laveurs ayant regu une dose de 108- DICT§0 par ml et wn’
taux de protection d'environ 50 % & la dose de 107-°PICTsg par wmit "Il n'y a pas .
eu de production d'anticorps, donc pas de proteetion, chez des ratoms laveurs ayant
recu un vaccein de souche ERA par voie orale,
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Seules des drudez limitées ont écé réalisées sur 1l'efficacité de la souche SAD
et des souches dérivées chez le chien. Le vaccin ERA {(obtenu en c¢ellule BHK) n'a
qu'une efficacité limitée (emviron 30 %) lorsqu’il est administré pax vole orale &
de jeunes chiens adultes 4 la dose de 107DLgn/IC souris par ml. En revanche, le
SADB19 administré par vole orale & 40 chiens 2u laboratoire de Tdbingen (avec des
ap?égs de ce laboratoire) s'est révélé efficace 4 la dose de
107 ' ’DICTcy par ml. Il v a eu production d'anticorps neutralilsants chez tous
ces chieng (intervalle: 2-20 Ul/ml). Un chiot agé de 4 & 5 semalnes, qul avaic
avalé un appdt qui ne lui était pas destiné, s'est retrouvé lmmunilzé et n'a pas
contracté la rage,

2.2.2 Inmpeultd des vaccins vivants modifids

La zouche vaceinale proposde devrait &tre caractérisée selon le protocole
classique.

A. Epreuve d'innocuité
Chez le chien
a) le vacein cholsi devra pouvoir étre administré par vole orale & 10 jeunes

chiens (de 3 & 6 mois) & une dose dix fois plus forte que celle recommandée dans la
pratique sans provoquer de maladie.

[+3)] Pour déceler une éventuelle excrétion du virus vacein dans la salive des
chiens vaceinés par vole orale, 1l faut faire pendant trois jours un écouvillonnage
quotidien sur 10 chiens auxquels on aura administré une dose de vaecln dix fols plus
forte que celle recommandée dans la pratigque, et vérifier 1'absence de toiit virus au
bout de cette période de trols jours. Tout virus détecté devra &tre caractérisé au
moyen d’'anticorps monoclonaux.

c) Pour mettre en évidence une éventuelle latence, on devra sacrifier, 6 mois
aprés 1'administration, 10 chiens ayant reqgu par voie orale une dese dix fois plus
forte que celle recommandée danz la pratique, et en examiner le cerveau et les
glandes salivaires. Toute souche vaccinale qui conduirait & un portage de virus 2
l'état latent est a4 rejeter.

utre es cihles

Pour ces espices, on utllisera des méthodes analogues A celles décrites dans
la section consacrée au chiem (voilr ci-dessous).

Espéces non visdes

a) Rongeurs sauvages. Lorsque cela est faisable, on administrera par veie orale
et par voie intramusculaire 0,05 ml de la dose recommandée dans la pratique & des
lots constitués d’aw meins 10 et si possible 50 rongeurs de chacune des espéces
locales les plus communes. Le nombre des animaux ainsi vaccinds qui contractent la
rage ou qui meurent des sultes du vaccin ne doit pas dépasser 10 % (en Europe, on &
ainsi éprouvé les espéces Rattusz et Apodemus).

=3, Animsux sauvages ou domestigues (autres que les rongeurs). Il faudrait
administrer par voile orale le volume de vacein 4 la concentratien recommandée pour
la pratique (voir tableau 1) & cing animaux des espéces sauvages ou domestiques les
plus communes de la région et susceptibles de consommer des appits. (En Euxope, par
exemple, les espices communes sont le sanglier, la marte, le blaireau et le chat).
Aucun des animaux auxquels cette dose aura éré administrée ne devra présenter de
gignes de rage due au vacein.
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Tableau 1, Volume de vaccin par animal

Poids Volume
< 500 g 0,05 ml
500 g - 1 kg 0,10 ml

1 - 4 kg 1,00 ml

& - 20 kg 2,00 ml

< 20 kg 5,00 ml

Tous les résultats obtenus par la laborateire producteur ou par wun Centre
collaborateur OMS pour la rage au sujet de la vacecination par voie orale des chiens
ou d’'autres animaux carnivores sauvages devront étre confirmés par un autre Centre
collaberateur OMS pour la rage.

B. Evaluation des risques
a) Four 1'homme

Il fauwdra mettre en place un systéme de surveillance intensive pour détecter
toute exposition de 1'homme au vaccin., Toute persomme qul aura été accidentellement
en contact avec le vaccin (par la bouche, le nez, les yeux ou par une blessure) doit
recevoir un traitement prophylactique aprés exposition, De méme, toute perscnne:
travalllant avec le vaccin et gui court un risque d'exposition doit recevoir une
vaccination & titre prophylactique.

b) Eour les animaux domestiques ou sauvages

Tout virus de la rage qui aura été isolé sur des animaux qui vivent dans des
zones de vaccination devra étre caracterisé au moyen d'anticerps moncelonaux pour
vérifier 1'absence de cas de rage due au vaccin,

-

2.3 Vaccins vivants recombinants

2.3.1 Epreuves d'innocuité

Cette section porte sur l'innocuité intrinséque des vaceins vivants
recombinants pour les sujets 4 wvacciner. Il faudra procéder 4 une premiére ,
évaluation de la vitulence résiduelle de la souche proposée au moyen de méthodes de
laboratoire normalizées (telles gue 1/inoculation du vaccin par voie orale et
parentérale 3 des animaux de laboratoire). On procédera ensuite 4 une vaccination
patr vele orale des espéces cibles (renard, raton laveur, chien, ete), en suivant les
directives générales applicables aux vaccing vivants modifids (section 2,2,2), 5i
sa base génétique a été deéfinie, il peut étre utile de contréler périediquement la
virulence au moyen d'épreuves de laboratoire appropriées (épreuves da réduction des
plages, épitopes reconnaissables au moyen d’anticerps moneclonaux, sondes géniques,
etc.).

On peut é&tre sir de l1'innocuiteé d'une souche vaccinale si les délétions ou
insertions génigues ont inactivé le ou les génes liés 4 la virulence, Il a été
etabli par exemple gue 1'inactivation du géne de la thymidine kinacge donne des
mutsnts du virus de la vaccine dont la virulence est atténuée. On adoptera la méme
approche pour les autres virus vecteurs potentiels.
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2.3.2 Evaluati

On abordera ici d’autres questionzs de sécurité comme 1’'innocuité du wvaccin
pour les espdces non visées et pour 1l'homme, 11 faudrait étudier, =i possible, les
risques de transmission & l'homme du virus vaccin,

Il convient de falre la distinctlion entre las risques réels et les risques
hypothétiques. Le risque véel pour leg egpices non visées peut &tye établi avec
certitude par une édpreuve 4 imnmeculté réalizéde en laborateire sur les espices en
cause, La pathogénicité de la scuche vaccinale proposée peut et doit &tre étudiée
sous ses divers aspects chez les espéces non visées, chez les wvertéhrés sauvages les
plus intéressants et sl possible chez 1'homme. Il est Indispensable da suivre
L'évolution de 1'infection par le virus recombinant depuis son point dfentrée
Jusyu’a son excrétion, et d’établir son mode de transmission, sa contagiosité et la
persistance du virus, Lorsqu'il existe pour l'homme des vaccins approuvés contre le
virus vecteur, il faudralt envisager de les utiliser pour les personnes chargées de
la production ou de la distribution des vaccins vivants recombinants.

Le vaccln recombinant vaccine exprimant le géne de la glycoprotéine rabique
{tel qu'il est actuellement développé), dans lequel le géne de la glycoprotéine
rabiqua est Inséré dans 1'ADN du virus de la vaccine en position thymidine kinase,
pouvant étre conszldéré comme non Infectieux en ce qul concerne la rage, on ne
recommanda pas la vaccination antirabique avant ou aprés exposition pour les
personnes exposées 4 ce vaccin. Le risque de contracter la rage & partir d4'autres
vaccing recombinants devra étre évalué lors de 1'élaboration de chacun d'eux.

Il existe un risque hypothétique de recombinaison du génome de virus vaceln
avec celul d'un autre virus, pour dommer un nouveau virus dont la virulence et le
potentiel épiddmique seralent plus grands. Pour les poxvirus, ce risque n'a éré
confirmé ni en laboratoire, ni dans la pratique. On ne devra pas oubller,
toutefois, que les autres virus obtenus par génle génétique peuvent théoriquement se
recombiner, provoquer une infection persistante ou devenir oncogénes, et cette
poseibilité devra étre é&tudiée, tout particulidrement pour les virus vecteurs
potentiels dont la replication de 1'ADN se produit dans le noyau.

2.3.3 Copanjdérations générales sur las risques

En résumé, pour étre un candidat potential str, un vacelin racombinant vivant

it pas :
a) devenir virulent au cours de sa réplication chez le sujet vacciné;
b) étre oncogéne chez le sujet vaccing;

€) étre pathogéne pour les espéces non visdes (y compris 1'homme) et
provoquer une infection persistante;

d) se recomblner avec des virus présents dans la nature pour donner des
virus viables;

e) prészenter un quelcongue danger en cas d'excrétion;
et deit :

i) porter aw moins un marqueur génétique permettant son identificatien (par
exemple, le gine de la B- galactosidase).
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3. RECOMMANDATIONS CONCERNANT LA NATURE ET LA DEPOSE DES APPATS
3.1 PRecommandations générales concernant les systémes de pose d'appdts

Parmi les principaux carniveres suxquels on souhaite appliquer des technigues
de vaccimation par veie orale figurent le chien, le renmard roux, le renard peolaire,
la mouffette, le raton laveur, le chien viverrin, la mangouste et le chacal.

La vaceination orale du chien est bien s0r la plus lmportante. les directives
pour les systémes de pose d'appits varient sensiblement en fonction du climat, de
1'éthologie de l'espéce cible, des caractéristiques des espiees cibles et autres, et
du milieu (urbain ou rural),

Pour une méme e¢spéce animale comme le chien, on constate que le systéme da
dépose dec appats recommandé est fonccilon de plusleurs wvariables (existence d'un
programme de vaccination par voie parentérale efficace, accessibilité de la '
pepulation canine, etc.).

Loraqu'il existe dans une zone un programme de vaccination antirabique par
voie parenmtérale efficace, il n'est pas toujours nécessaire de procéder A une
vaccination antirabique par voie orale, celle-cl pouvant méme compromettre les
opératioms de vaccination systématique de la population canine, 5'il est possible
de formuler des reccemmandations spéeifigues pour la vaceination antirabique des
c¢hiens, il en va tout autrement pour les animaux sauvages, qui comprennent de
nonbreuses espéces différentes,

3,2 Recommpandations concernant la nature de 1’appat (chiens et animsin sauUvages)
3.2.1 Copsidérations générales:

L'appdat 1déal est celui qui :

- ne nuit pasl& l'efficacitré du vacein;

“ attire immédiatement 1'espice visde:

- n'attire pas les autres espéces, notamment 1'homme;

- permet de délivrer le vacein dans la cavité buccale;

- ne contient pas d'agents contaminants;

- pretége le vaccin dans 1es conditions d'application sur le rerrain;

- peut étre prodult sous forme normallisée dans les condiriens locales; ﬂ
- contlent un marqueur biolegique;

- supporte les conditions du miliew et les conditions da stockage;

. ne présente aucun danger pour les espéces cibles et les autres en cas
d’ingestion de plusieurs appits;

- n'est pas endommagé en cas de larpage 4 partir d'un aéronef:

- est d'un faible coit de production,
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3.2.2 Attractifs
L'attractif ajouté & 1l'appdt doit :

- offrir des stimulj visuels, tactiles, olfactifs et gustatlifs cptimasux
espéces cibles tout en attirant aussi peu que possible les autres espices;

n'altérer ni 1'appdt ni le vaccin et adhérer A 1'appdr;
demeurer agréable au goGt pendant une période déterminée;
supperter des températures extrémes;

édtre peu colteux et pouvoir étre produit sur place.

Maggueurs biolopigues

On uctilize actuellement treis grands types de marqueurs :

a) mayquenrs de surface (rhodamine B et autres colorants);
b)  marqueursz sériques (aclde lophénoxique, par exemple);
&) marqueurs ayant une affinité pour le caleilum (tétracyeline).
Les marqueurs bioleogiques devront étre
compatibles avec les autres éléments de 1'appiat,
sans danger pour les espéces c¢ibles et lez autres;

- détestables dans les espéces cibles pendant une péricde définle, au moyen
de méthodes d4'épreuve simplez, dconomiques at disponibles sur place;

- abzents ou présenty en quantlrés minimes seulement dans la population
cible;

d’'un colit de production faible.

3.3 Technligues de pose des appéats

Il existe plusieurs techniques de dépose des appidts, chacune avec ses
caractéristciques gquant 3 l'efficacité et 1l'innocuitd. On est parfols obligé
d'utiliser plus d'une techmique pour parvenir & un rapport colt-efficacité optimal.
Le nombre d'appits déposés dans une zone donnée dépend de plusieurs facteurs tels
que:

la densité estimée de l'espéce cible;

- la fréquence d'observation des caracréristiques de 1'habitat de 1'espéce
vigée; et

- 1'intensité de la concurrence pour les appits entre les espéces clbles et
les autres, ate,
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3.3.1 Appars destinds aug chiens

a) Application par aéronef

Ce type de technique & grande échelle n’est généralement recommandé que pour
les chiens qui ne sont pas accessibles autrement.

b) Aurre

- rose non spécifique (par exemple 4 partir d'un véhicule en mouvement,
comme une bicyclette, une automobile);

- pogse manuelle spécifique & certains endroits, sans récupération des
appatg, pour meximiser 1'ingestion par les espéces cibles et minimiser
1'exposition des espices non visées (dont 1'homma);

- pose manuelle spécifique & certains endroits, avec récupéraion des
appats; cette technique exige beaucoup de main-¢’ceuvre mais améliore encore

l'exposition de 1l'espéce visde et rédult au minimm 1‘exposition humaine:

- l'administration directe, & la maln, facllite 1'identification des
animaux vaccinés mais accrolt les rlsques pour le manipulateur,

3.3.2 Appdts destinds aux apimaux sauvages

Les techniques de base sont les mémes que pour les chiens, mais on pourra
privilégier l'application par adronef et la distribution non spécifique des appits;
lradminizcration directe 4 la main n'est pas rdalisable.

3.4 Evaluation de la dépose des appits
3.4.1 Etude préalable

Avant de poser les appdts vaccinaux, i1 faudrait obtenir lesz dommnées
sulvantes sur les espécas c¢ibles et les autres :

a) taux de base des marqueurs biologiques;
b)  résultats de plusieurs essais de pose d’appats placebos;

c) prévalence des anticorps dirigés contre les antigiues qui seront
recherchés (par exemple, virus rabique et virus vecteur).

3.4.2 Evaluation aprés la pose des appits

Aprés la dépose des appdts, 1l faudrait déterminer -

a) au moyen des marqueutrs biwlogiques, parmi tous les animaux qui ingérent
les appidts, la proportion des individus de 1’'espéce cible er celle des
Individus des autres esphces; .

b) la preportion des individus de 1’espéce cible vaccinés;

a) la prévalence des anticorps dirigés contre les antlgénes vaccinaux dans
les espiees non cibles;
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d) la dizparition ou le déplacement daz appdts, surtout si cela peut étre
attribué 4 une espéce précise;

e) 1'identification, c¢hque fols que possible, du type de virus (v compris
de la souche vaccinale) chez un animal enragé;

£f) la morbidité ou la mortalité chez les espdces cibles et autres qui
peuvent étre imputées 4 l’'apent vecteur ou & d’'éventuels virus recombinants
naturels;

£) 1'impact de la vaccination orale sur la rage.

RECOMMANDATIONS POUR LA RECHERCHE

Des progrés importants ont été faits dans la mise au peint de la technique de

vaccination antirabique orale, ce qul a permis d’éliminer la rage dans un nombre de
plus en plus grand d'endroits. Mals, i1 reste encore beaucoup & falre, notamment
avec les nouveaux types de vaccins gqui permettent dfenvisager une immunisation plus
efficace. Les secteurz de recherche suivants ont été jugés importants.

4.1

4.

2

Recherche
11 faudrait entreprendre des projets de recherche sur :

a) 1’amélioration des techniques de surveillance épidémiclogique, notamment
en faisant appel & des cystémes de données informatisées;

b) les techniques pour la diffusion des informations appropriées auprés du
publie,

Becherche gsuy les waceins
Il faudrait entreprendre de nouvelles études pour :

ay) identifier de nouveaux vacclns vivants modifiés qui Immunizent
efficacement d'autres espéces cibles que le renard et qui solent aussi
inoffensifs que ceux actuellement utilisés pour le renard;

b) mettre au point des vaccins inactivés destinés 4 étre administrés par
vole orale;

&) obtenir davantage d’informations sur la répartition des erthopeoxvirus ou
d'autres virus vecteurs parmi les animaux sauvages et sur la pathogénie de
1'infection orale et parentérale chez ces espéces;

d)  atténuer davantage la virulence des virus vecteursz sang affecter leur
immunogénicitcé, et insérer des génes étrangers (par exemple pour des
Iymphokines) pour les rendre moins pathogines chez les sujets Immunodéprimés;

e} évaluer le niveau d'immunité préexistant contre le virus vecteur et
1’ impact éventuel de cette impunité sur 1l'efficacité de la vaccination ou de
la revaccination par le vaccin vivant recombinant utilisant ce vecteur.;

£ étudier la recombinaison entre lez poxviruz (ou d'autres virus vecteurs
potentials);

&) sélectionner d’autres vecteurs potentiels pour les vaccins recombinants,
en particulier pour l'immunisation des chiens par veie orale;
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4.3 Recherche sur les appits et sur leur application sur le rerrajinp

a) Améliorer les marqueurs biologiques et les épreuves pour leur recherche
utilisables & faible coQt sur les animaux vivants ou morts des espéces cibles
et autres.

b)  Mettre au point et évaluer de meilleurs attractifs et appits pour toutes
les espécaes cibles. ‘

c) Mettre au peint et appliquer ces techniques améliorées pour définir les
paramétres démographiques des différentes espéces cibles.

d) Définir le meilleur rapport espace-cible/appdt, surtout pour les chiens,
et ce dans différents environnements.

a) Evaluer les risques pour 1'homme que présente la vaccination orzle des
chieny dans différents contextes culturels,

£}  Evaluer 1'influence de la vaccination antirabique orale sur ia
couverture vaccinale par des méthodes parentérales classiques.

g) Evaluer le rapport colt/efficacité de différentes techniques de
vaccination et méthodes de discriburien.
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ANNEXE_2

5 VAG ATIO 0

(Programme-type de vaccimatlon des renards)

Nomb de jou avan

el aprés la
yaccipation

Activités

Immédiatement

=12 a4 - 6 (mels)

-60 a4 -14 (jours)

-30 a4 -10

0/00

+4, +8, +14

+1 & +200

Planification générale; responsabilitcés
Budget

Information auprés des autorités
gouvernementales (santé, agriculture,
chasse et foresterie, police)

Information auprés des chasseurs at des
agents chargés de la police de la
chasse: répartition des tiches (par
exemple pour la distribution des appéts
par adronef)

Transport des appdts jusqu'au lieu de
stockage (-20°C)

Information auprds des édcoles
Information auprés des médias

Préparation des appdts en vue de leur
distribution (stockage 4 + 4°C)

Répartition des appdts et des cartes
entre les équipes de distribution

Distriburion des appits

Controle des appits posés dans des
zones spéclales de contrdle (pose
manuelle dez appats)

Epreuve virologique et sérologique et
recherche de la tétracyeline (voir
documentation)

Evaluation de l'information

Prise en compte de 1l'expérience acqulse
pour les eszais ultérieurs
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