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Tests d’innocuité du vaccin vivant atténué homologue
contre la Peste des Petits Ruminants (P.P.R).

1.INTRODUCTION :

1.1. Caractéristique de la souche:

la souche d"origine du vaccin homologue anti PPR est le virus PPR
75/1 isolé au Nigeria en 1975(Réf.). Ce virus a été atténué in
vitro sur des cellules Véro au CIRAD-EMVT(Réf.). La souche fournie
pour la production de vaccin est au 70" passage sur cellules véro.
Le lot de wvaccin est considéré satisfaisant lorsque te titre de
virus est supérieur au minimum requis (1@2,5 par dose). Le controle
de qualité du lot de vaccin tient compte également des résultats
des tests d"identité, de stérilité bactérienne, fongique et
mycoptasmique, d"innocuité et d"efficacité,

Le vaccin homologue anti PPR, produit pour la premiére fois au
LNERV-ISRA, doit étre utilisé ¢ la place du vaccin hétérologue anti
PB dans les campagnes de vaccination contre la PPR au Sénégal. Ce
contrdle vise a Vérifier 1'innocuité de ces premiers lots de vaccin
anti  PPR fabriqués au LNERV sur des petits ruminants Locaux.

1.2. Définition du test d’innocuité:

L*innocuité d"un vaccin est L"absence d"effets toxiques sur des
espéces cibles (ou innocuité spécifique sur les ovins et les
caprins pour le wvaccin contre la peste des petits ruminantsj et sur
des espéces non cibles (ou innocuité non spécifique sur les souris
blanches). L"innocuité est le contraire de la toxicité.

En pratique, une inoculation de vaccin effectuée chez des moutons
et des chévres est uivie d"un examen clinique (recherche de signes
de la PPR) et sérologique (recherche d"anticorps )

II.MATERIELS 8 METHODES:

2.1. LE LOT DE VACCIN testé:

Le Lot du vaccin PPR N° R037 (ou 3° lot du vaccin PPR fabriqué a
Dakar le 13/12/1997), de 290200 doses vaccinales réparties dans
5304 flacons de 58 doses. Le titre controlé le 24/12/1997 est de
183,1 poses Cytopatogénes 50% (DCPsg) par dose vaccinale (norme

admise est de 102, DCPsg par dose vaccinale). Ce lot est apparu
conforme aux tests de contrble de stérilité bactérienne (milieu
bouillon Trypticase soja enrichi de sérum), mycoplasmique
(bouillons Thioglycolate et Gourlay) et fongique (milieu de
Sabouraud) .

-

2

LN.E.RY B.F. 2057 Dakar-Hann Tel (221) 832 36 78 Fax (221) 832 21 18



2.2. LES ANIMAUX:

Les tests dT"innocuité spécifique ont €té réalisés sur des moutons
et des chévres alors que les tests d"innocuité non spécifique 1'ont
été sur des souris blanches.

2.2.1. Les montons:

Six (6) moutons locaux de race Warale {issu de croisement du mouton
peul-peul et du mouton maure} &gés d*un (1) an environ avec des
poids variant de 15 a 23 Kg.

2.2.2. Les chévres:

Sept (7) chévres locales de race sahélienne agées d'un (1) an avec
des poids variant de 13 g 15 Kg.

2.2.3. Les souris blanches:

40 souris blanches d“un poids moyen de 18 grammes

2.3. LE PROTOCOLE DE CONTROLE:
2.3.1 Période d'observation ou d'acclimation:
Les petits ruminants, mis en observation pendant une période de dix

neuf (19) jours, ont recu un traitement ¢ base de vitamine (STRESS
ViTAMBy drantibiotique (LONGICINE®) et de déparasitant (IVOMECE)

L*alimentation est constituée de paille d"arachide, de concentré
(sous forme de tourteau d'arachide) et de 1l'eau a volonté.

Pendant cette période, la température corporelle est prise tous les
matins a 9 heures.

Des recherches d"hémoparasites et de parasites gastro-intestinaux,
respectivement sur des frottis de sang et des féces, ont donné des
résultats  négatifs.

Une recherche d"anticorps neutralisant le virus de la PPR s"est
révélée négative chez I%ensemble des petits ruminants.

2.3.2 Protocole expérimental:

L"expérimentation consiste a 1inoculer aux animaux diverses doses du
vaccin contre la PPR et a vérifier la présence ou I"absence
d effets néfastes (maladie, mauvais état général, mort, ). Ces
animaux inoculés sont mis en contact avec des témoins non vaccinés
pour Vérifier g diffusion éventuelle du vaccin qui se traduit par
une séroconversion (animal négatif devenant positif),

A cet effet, Les petrts rutnrmants ont Pté répartis dans quatre
groupes A, B, C, D
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Pour les 6 moutons:

Groupe A:

- 3 moutons: 1 inoculé & 100 doses (N” 18534) et 2 témoins contact
non inoculés (N° 42190 et 44502)

Groupe B:

- 3 moutons: 2 inoculés a @,1 dose (N 42192 et 42195) et 1 témoin
contact non inoculé (42191).

Tableau N°1: Répartition des ovins.

Groupe /7 N° QOvin Poids (en Kg) Dose 1mjectée
Sroupe A S 12534 18,5 193 gose:
areupe A . 22194 B aucunie (Tsmoin 129 doses)
Oravpe & 28520 2 sucuns JTamoorn 132 doiaid
Groupe B 47120 21 2,1 dozz
Groupe B ¢ 47195 19 .1 acse
afeupe B - Sold 1z GuCune (Gémoin .l a0nes
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Pour les 7 chevres:

Groupe C:

~ 4 chévres: 2 inoculés G100 doses (N° 44522 et 44526) et 2 témoins
contact non inoculé (N° 44527 et 44528)

Groupe D:

- 3 chévres: 2 inoculées d 9,1 dose (N° 44520 et 44594) et 1 témoin
contact non inoculé (N° 44505).

Tableau N°2: Répartition des caprins.

firoupe / N Caprins Poids (Kg) Dose injectée
Groupe Lo 1adniz 12 183 doses
Groupe © o 1345368 13,3 100 doses
Groupe C 0 L4577 14,5 aucuna {Témoue 1% gozas)
oroupe {7 144578 1= Aocune (Témon 1@ nnach
Oroupe [ 7 1ddSID 14 Al dose
Groupe Lo i=4t3d 15 Gul dose
Troupe O 0 144590 5 aucure {Témeon B2

Les injections de vaccin ont été realisées par la voie sous cutanée
@ raison de 1 ml par animal. 1ls sont examinés tous les jours
cliniquement (prise de température, examen clinique) jusqu“au 21"
jour. Des prises de sang ont été effectuées avant 1'inoculation et
au 21° jour aprés 1'inoculation.

Pour les souris;

Deux groupes E, F ont été constitués en

Groupe E:

10 souris recevant une (1) dose vaccinale par la wvoie péritonéale.
Groupe F:

10 souris témoins non inoculés.

les souris ont été suivies pendant 30 jours et des autopsies ont
été réalisées sur toutes les souris & la fin de la période
d’observation.
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2.4, LES TESTS REALISES.

2.4.1, Lles tests virologiques:

Des titrages et des isolements de virus ont été tentés sur les
cultures de cellules Véro @ partir des flacons de vaccin et du sang
hépariné prélevé chez 1les petits ruminants vaccinés.

2.4.2. Lles tests sérologiques:

Le test utilisé est celui de lg séroneutralisation (sérum variable,
virus constant) sur culture de cellules véro. La lecture est faite
au 5" jour et la dilution est considérée comme positive lorsque les
effets cytopathogénes sont absents.

Un sérum animal est positif Lorsqu™il contient un titre d"anticorps
neutralisant le virus PPR supérieur ou égal a 8.

2.4.3. Les tests bactériologiques & fongiques

Le sang prélevé est inoculé @ différents milieux comme les
bouillons Trypticase soja enrichi de sérum et de Thioglycolate
(présence ou absence de bactéries), le milieu de Sabouraud
(présence ou absence de champignons),

2.4.4. les tests parasitologiques

Des frottis de sang sont vréalises pour Vérifier, aprés coloration
de Giemsa, la présence ou [I"absence d"hémoparasites tels que les
trypanosomes, les anaplasmes.

I1l.  RESULTATS & DI SOUSS ONS:
3.1 TITRE pu LOT:

Le titre controlé du lot est de 183:1 Doses Cytopatogenes 5096
{DCPsp) par dose vaccinale par la méthode de Reedet Nuench (norme

admise est de 102s° DCPsg par dose vaccinale). Ce lot est apparu
conforme aux tests de controle de stérilité bactérienne (milieu
bouillon Trypticase soja enrichi de sérum), mycoplasmique
(bouillons Thioglycolate et Gourlay) et fongique {milieu de
Sabouraud).
Les quantités virales inoculées sont de 10,1 DCPsg (125,8 DCPsg)a
8,1 dose et de 10%:1 DCPsg (125892,5 DCPsg) a 100 doses.virales.
3.1. EVOLUTION CLINIQUE:
3.1.1. la température des animaux:
L*examen des courbes thermiques des animaux vaccinés et non
vaccinés ne montre pas de différence significative. Aucune
hyperthermie n*a été notée chez les animaux(volr courbes de
température en  annexe).
G
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3.1.2, Les symptomes & lésions.

Aucun symptome de maladie n'a été décelé chez les animaux (OVINS et
caprins) vaccinés et non vaccineés.

I"autopsie n"a révélé aucune lésion spécifique de peste des petits
ruminants.

Chez les souris blanches, aucune mortaité n'a éé notée et
|'autopsie n*a révélée aucune lésion.

3.2. EVOLUTI ON VIROLOGIQUE ET SEROLOGIQUE:

Aucun isolement de virus PPR n"a pu étre obtenu des prélévements de
sang effectués durant les trois jours apres la vaccination des
petits ruminants (ovins et caprins).

Chez 1es ovins, les résultats Sérologiques sont présentés dans le

tableau N°3. Au 21¢ jour, les anticorps neutralisants sont
présents, & destitres supérieurs a 40, chez tous les animaux
vaccinés (N° 18534, 42192 et 42195) mais ils sont absents chez les
Témoins non vaccines (N° 42190, 44502 et 42191).

Les titres en antcorps anti virus PPR, les plus élevés (titre &
320), sont observés chez 1'ovin N° 42192, ayant recu @,1 dose
vaccinale.

Chez les caprins, les résultats sont présentés dans le tableau N°4.
Au 2le jour, tous les quatre (4) aimaux vacCinés sont gpparus
positifs en anticorps neutralisants le virus de la PPR. Au
contraire, les animaux contact non vaccinés, au nombre de trois,
sont restés negatifs.

V. CONCLWSI O\S:

4.1, INNGQQUTE nNon  SPEQF QUE

Le test dTinnocuité non Spécifique est satisfaisant.

Les résultats obtenus chez les souris blanches montrent que le lot
de vaccin teste est parfaitement inoffensf.

4.2 . INNOCUITE SPEC! FI QUE:

Le test d'innocuité spécifique est satisfaisant.

Le lot testé est satisfaisant car il n'a pas provoqué de signes
néfastes chez les petits ruminants (ovins et caprins) et a entrainé
une forte réponse sSérotogique a ‘toutes les doses vacciales
utilisées c"est a dire a @,1 dose et a 100 doses. Cette forte
réponse anticorps anti virus PPR est due aux quantités de virus
présentes aux doses utilisées c’'est a dire 125,8 DCPsg 4 8,1 dose

vaccinale et 125892,5 DCP50 a 100 doses.vaccinales. Cesquantités
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d antigenes sont suffisamment importantes pour provoguer une
réaction sérologique positive chez les petits ruminants.
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Tableau N°3: Résultats des tests de séroneutrglisation chez les
ovins vaccinés et non vaccinés:

Dilution de

Sérum

-------------- Pur 1/18 1729 1740 1/88 1/160 17378

flose 1injectée

v (dowr)

1M doses

22090 {3 - -

42198 (1713 - - - - -

18,1 Dose

42191 {Je - - - - -

G213 00 - - - -

8,1 Dose

32192 {2 - -

42192 (3210 + + + + + + +

8.1 Dose

40005 (g - - -

42195 (1213 + + + +

7168 Doses

152 (1 ] - ; ) ; ;

24592 {3213 - - b B
+ + + + + - -




