RECHERCEES SUR LIMMUNISATION ANTICLAVELILUSE.
I.— SUR LA VACCINATION N UN SEUL TEMPS CONTRE
LA CLAVELEL ET LA FILVRE CHARBONNLEUSE, AVLEC
DLES ANTIGENES VIVANTS, ASSOCIES ET STABILISES*

par L.-pP. DELPY, A. RAFYI et 1. MIR CHAMSY

Une communicotion récente de (0 Lrssot (1950). s<uvr un -
mixle, inactivé, conlre la maladic do Newcastle cl ws salmone.. wses
aviaires, nous engage a rappeler que, dés 1947, nous avoaos fait con-
nalle un vaccin wixte constitue i le virus clavelenx vivant, ausorbé
sur les spores d¢galement vivantes de Bucillus enthracis. Ce vacein,
désigné par des initiales D. G C. (Desséché-Charbon--Clavelée), a été
loxignecent expérimenté »u lahoiitoire ot depuis deux ans, les ser-
vices vélérinaires iraniens l'ont adminisi¢ 5 2.360.000 moutons. 1l esi
donc possible de coufiymer notre précédente publication et de pré-

ciser avec une cerlitude suflisante les propriélés et les indicalions
du vaccin.

I.'étnde zoolechnique des moulons de IIran est encore impar-
faile. S. Sonnrany (1937) dislingue deux grands groupes, dérivés selon
lni de la race syrienne. Le premier est caractérisé, enlre autres ca-
racléres, par une queue volunineuse, conslituée par un dépot adipeux
de part et J'aulre dos vertébres caudales. Celte race «stéalopyger,
que nous appellerons jci «race syrienne», est de beaucoup la plus
répandue et représente la quasi-lotalité des troupeaux nomades. Le
second groupe, qui peuple les provinces voisines de la mer Caspienne,
et que Sounany nomme «race mazanderany», est caraclérisé par une
queuc semblable & celle des moutons curopéens, avee un dépdt graisseux

* Bulletin de I'Académic Vétérinaire de France. 1931, 27, 50.
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rudimentaire ou absent. On peut évaluer 4 20 millions le nombre des
moutons stéatopyges et a 3 millions le nombre des mazanderany.

Au point de vue de la vaccination anticlaveleuse, la distinc-
tion de ces deux races est trés imporlante. Les mazanderany se com-
portent, en eflet, comme la plupart des moutons ‘occidentaux: ils sont
réceptifs au virus claveleux, non seulement par les voies natlurelles, mais
aussi par la voie culanée. L'inocuiation dans le derme ou sous la peau
d’'un claveaa virulenl déicsmine une grave réaction locale, de la fiévre
et scavent une infection gewsralisée identique A la maladie naturelle,

Les moutons syriens, a.° ~untraive, puésentent une réceptivile
trés Ciflérente, que nous aven  mcationnée dans une communication
anléricure (L.-I'. DueLpy ot A. Raryvi 1947),

T'-(z sensibles 4 Yinfeslion naturelle, qui cause une worta-
lité wuoycane de 40 p. 100 daas les troupeauv, ils ne réagissert a
Pinoculatior ‘miya cutonée gue par une iésian aolale el une hréy
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L'inoculation  strictement sous-cutanéc ne provoqu: (i'une
réaction trés limitée, L'hypoderme ne se préie pas 4 la diffosicn cf,
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rar canséquest, iloest pratiquement impossible sur ces moutons de
preduive da elavean par la technique de Borrel. Nous avons exposé
(lae. citl) les résullats médiocres obtenus en inoculanl 4 des métis
mérinos dix souches diflérentes accoutumées & I'hypoderme, & Ilnsti-
tul Pasteur d'Algérie, par passages en série. Avec les souches les plus
agressives, nous obtenions des pustules de 300 a4 500 grammes (au
licu de 1.500 a 2,000 en Algérie) ct, aprés un a cingq passages, il fallait
revenir aux souches originale. I’exemple du claveau Maroc que nous
avons donné a I'époque est parliculiérement démonstratil.

Une unique et heureuse ciception mérite 4'étre signalée. Ele
zoncer:e un claveau «Roumaian, rogu d’Alger le 6 janvier 1957, e
dont aotre précédent lravail ne foil done pas mention.

Conservé 20 mois a la gi.crére, ce claveau a été inconlé en
passuges a4 des métis mérinos & partir de juillet 1948, An quat-iéme
passaze I'un des sujets fir vo2 ovusti'» de 2650 gramines Le virus
fab njors passé sur .a0Mwns SYTENs avee ies resueets sulvents:

Ne (o passage Pcidz maximum des prorales
5 S 4.170 grammes
O ¢ v »

T e e e e e e e e e . 1280 »
R L e e e e e e e . 230 »
O Lttt e e e e e e e e e e, 2430 »
10 . v et e e e e e e e e ... 10380 »

Passé simullanément sur métis, ce claveau a également donné
des réactions exceplionnellement fortes.

L’accoutumance de cetle souche particuliére a ’hypoderme des
moulons syriens a provisoirement résolu le probléme de la produe-
tion du claveau-vaccin.

En eflet, le claveau roumain du dixiéme passage, inoculé dans
Ie derine ou sous la peau, ne provoque jamais une infection claveleuse
généralisée. _

Le rappel de ces observations était nécessaire pour justifier
la premicre méthode d’'immunisation qui fut employée en Iran a partir
de 1935 sur plus de vingt millions de moutons syriens et qui consiste
4 inoculer dans le derme 0,2 cc. a’'un claveau convenablemenl Lilré.
Le vaccin mixte qui fait I'objet du présent travail cst également des-

Y

tiné A ces moutons.

Dans la plupart des régions de @'Iran, les moutons sont
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également exposés i la fievre charbonncuse et a la clavelée et on con-
sidére que, pour réduire & un taux négligeable les pertes causées par
ces deux affections, il faudrait vacciner annuellement environ 10 mil-
lions de moutons contre les deux maladies, ce (ui représente, si l'on
emploie des vaccins aistinets, 20 millions d’injections. L’inlérét dun
vacein mixte, qui permeltrait de vacciner deux fois plus d’animaux,
avec un personnel ct un budget donnés, est donc évident dans un
pays ou les vaccinations sont effectuédes graluilement par 2 service
J'EFtat et ou les troupraux sont sans cesse en déplacement. La possi-
bilité d’eblenir la double immunilé par vaccinalions simullanées, 2~
firmée par Dusois (1920), a été niée par Jezic (1934), mais est, 4 n-.re
avis, tonclion des antizines uiilisés, Avec nolre vaccin anticharbon-
neux sporuié {L..P. Deepy et M. Kawes 30!0), dont l'innocuaité et
I'efficacité sont confirmées, ern claveau titié¢, nous avions souvent
consiité que la vaccinatior sim-.itunée en deuv owais diflérents, cu
méme la vaccinalion en ua seu) lemps Lar mélauge dec deux vacrins,
sicit ausslt bien leléree et conlirait une aussi bonne immunité (!u.e
des saceinations efiectuées a des wemanines d’intervalle, La méthode
ravi’t cependant pas d'intérét praligue parce que l'anligéne claveieux
conseivié A Pétat liquide hors v [rigeritique devient irecti] au bout
de deux mois, alors que dans les mémes condilions l'anligéne char-
bonneux conserve ses propriélés un an et plus,

Il fallul donc attendre, pour passer aux applications pratiques,
d’avoir mis an point une méthode permetiant de lixer le virus sur les
spores et de stabiliser le complexe pour qu'il conscive sa double ef-
ficacité” pendant un temps suffisant.
de préserver la vitalité du virus claveleux, seul, ou adsorbé suv les
spores charbonneuses. Sans revenir sur les détails de ces techniques,
rappelons que le complexe vaccinal D. C. C. est oblenu en aioutant
a un volume du claveau {litré représentant uie 2citain nembre de
de doses, un nombre ¢gal de doses de vacein ohschonneux. Aprés
adsorblion du virus sur Ies spores, ie¢ complexe est rinarli et desséehé
dans le vide aprés congdlation (cryc-dessiceatizng. Dwns cet Giaf, les
spores conservent leur vitaiité pendant des anndes. Taunt aw virs, il
conserve soun titre initial au moins un an au-lesecny de 157 @i au

moins 6 mois enlre &) ¢t 40°. La validité du D. €. 00 pout done, ooce
séeurité, Clre fixée A 6 inois.

Lien ¢ne notre vaccin chavbonneux pi<ie anssi bies &
injecte dans le derme que sous In poau, Pindiadtoo
veleux de Plhiypodorae des moutons & grosse (usue
la nécessité d'injecter le D, C. €. dans la peau, ,
satisfaisante an Jaboodvoire, le fol beaucoup moin: Lus Jvass o

B
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vaceinadenrs gni ne peuvenl pas toujours cffectuer correctement une
riection intraderuigue. Or, une injection trop superliciclle entraine
géndeatement vn décollemenl de Pépiderme, puis une plaie ulcérée,
qui permel (lout 2 moins théoriquement), la dissémination du virus
el ia création de nouveaux foyers.

Aun cours de recherches deslinées & accoulumer le virus cla-
veleux 4 Phypoderme du moulon syrien, il avait été conslalé que la
fixation du virus in sifu par l'inoculation simultanée d’'un adjuvant
tel que le gel d’alumine permecl d’obtenir une lésion claveleuse. L’ino-
culation sous-cuianée du simple vaccin charbonneux provoquant la
formation d'ur pelit nodule inflammaieire, nons avons pensé que cetie
réachior pourrait, elle aussi, javoriser I'implantation du clavean, el
cetic hypothése a é1é vérifiée par les faits,

L'injeciion sous-cutance du comnlexe D. C. C. provoque d’aberd
Papnarition du rodule chartonneux. Cztte Jésion iniliale est ensuile
coinplétée par une réaction secondrire spéeifiquement claveleusc. Vers
le o° jour, se constiiue un épaississcrrent dense, axé sur le trajet de
Iinjection et qui pouce atteridre 3 4 4 centimétres. La fumeur est
indoiore, légérement molile ciiire Is pean ¢! loc muscles, et se réscibe
sans suppuration en 3 a 4 scmaines., Si l'inoculation intéresse le
derm2, la réaclion inflammatoire est plus intense.

La réaction générale. yurcment thermicue, est le plus souvant
du {ype oue présente le graphique 1. Du ¢ au 5° jour ;se produil
Phyperthermic die & l'anligéne charbonneux. Elle est suivie, vers le
6° ou le 7¢ jour, par 'hyperthermie claveleuse qui dure de 2 a 3 jours.
L'état genéral n'est pas aflecté, il n'y a pas d’avortements.

12 jour aprés la vaccination, les sujets tolérent I'inoculation de
3.000 doses sarement morlelles de B. anthracis, nuis supporlent sans
aucune réaction Jinoculation dans le derme de 1.000 doses minima
réactionnelles de claveau. L'ordre des épreuves peut élre inversé sans
changer les résullals.

Lorsque le vaccin est employé en milieu infeclé de charbon
ou de clavelée, ce qui est en Iran le cas le plus [réquent, la mor-
talité attribuable a la fiévre charbonneuse cesse dans la premiére
semaine, En ce qui concerne la clavelée, I'ilmmunité ne se manifeste
que vers le 10¢ jour; il existe donc une décade critique, au cours de
laquelle de nouveaux cas d’infection peuvent se produire, mais la
morbidité et la léthalité ne sont pas plus grandes que dans les
troupeaux témoins.

La durée de la double immunité, contrdlée au lahoratoire et
confirmée par les vétérinaives, est certainement supérieure a un an.

Actuellement, le D. C. C. est distribué en flacons renflermantl
50 doses de complexe lyophilisé. Au moment de 'emploi, 10 cc. d’cau
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bouillie {roide sont introduits & (ravers le bouchon et on oblient
instantanément une suspension homogénc. La dose vaccinale, soit
0,2 cc., cst injectée sous la peau, aun niveau de la région glabre qui
est partiellement cachée par larticulalion huméro-radiale.

Il est probable que ce type de vaccin pourrailt élre employé
dans d'autres pays. La scule précaution indispensable est d’étudier
préalablement la réaclion des races locales au virus claveleux intro-
duit 4 dose immunisaite dans Phypoderme.

Au point de vue immrnoiogiquc, il est intéressant dc noter
le triple réic des spores charonncuses: role antigénique spécilique,
role de support pour le virvs claveleux, enfin role d’adjuvant ui, en
provogquant la réacticn inflarumatoire irtitale, permel T» fixa*iom <t la
muitivlication du virus dans ur tissu qui loi est normalement réfractai e,

Nous vovons ici nue vérificatior nouvelle des héories génd-
ra'es de U, avoN sur le *éle des réactions lacales dans Ia prod-.ciion
d: Vlaumunilé et sur ies vaccinalions associees.

Institn! ' Ktal des sérums et vaccins,
(Instilutl Razi), llessarek, Iran,
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