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Epid&eacute;miologie et prophylaxie de la rage
du raton laveur : probl&egrave;mes actuels
C.E. R U P P R E C H T *
R&eacute;sum&eacute; : Le raton laveur est r&eacute;cemment devenu un important vecteur de la rage
dans les Etats de la c&ocirc;te atlantique des Etats- Unis. Apr&egrave;s &eacute;tudes &eacute;pid&eacute;miologiques
et caract&eacute;risation de la structure antig&eacute;nique du virus rabique des ratons laveurs,
des essais d'immunisation orale de ces animaux en laboratoire ont donn&eacute; des
r&eacute;sultats encourageants. Un vaccin &agrave; base de virus recombinant vaccine-rage
s'est montr&eacute; particuli&egrave;rement performant, et des essais limit&eacute;s de ce vaccin sur
le terrain ont &eacute;t&eacute; programm&eacute;s.
MOTS-CL&Eacute;S : Epid&eacute;miologie - Etats-Unis - Maladies virales - Prophylaxie Rage - Raton laveur - Recombinaison g&eacute;n&eacute;tique - Vaccination orale.
1. E n Am&eacute;rique du N o r d , avant 1977, le raton laveur (Procyon lotor) n'&eacute;tait un
vecteur important de la rage que dans le sud-est des Etats-Unis. A cette date, la
migration de ratons laveurs en phase d'incubation vers les r&eacute;gions c&ocirc;ti&egrave;res centrales
de l'Atlantique a &eacute;t&eacute; &agrave; l'origine d'une &eacute;pid&eacute;mie de rage. E n 1988, la zone infect&eacute;e
couvrait la Virginie occidentale, la Virginie, le Maryland, le district de Columbia,
la Pennsylvanie et le Delaware. L'utilisation d ' u n e gamme d'anticorps monoclonaux
anti-nucl&eacute;ocapside et anti-glycoprot&eacute;ine a permis de caract&eacute;riser la structure
antig&eacute;nique du virus rabique des ratons laveurs, qui s'&eacute;tait propag&eacute; &agrave; beaucoup
d'autres esp&egrave;ces animales, comme les mouffettes, les renards roux et les renards gris,
les opossums, les marmottes d ' A m &eacute; r i q u e , les animaux de compagnie, le b&eacute;tail et les
chevaux.
2. Les donn&eacute;es de laboratoire et de terrain, obtenues &agrave; partir des essais de
vaccination effectu&eacute;s en E u r o p e , ont servi de base pour tenter, en laboratoire, une
immunisation orale des ratons laveurs avec le virus SAD. Les ratons laveurs qui avaient
re&ccedil;u sous s&eacute;dation 10 ufp de virus SAD-19 par voie orale ont d&eacute;velopp&eacute; des anticorps
neutralisants et ont &eacute;t&eacute; prot&eacute;g&eacute;s contre l'inoculation p&eacute;riph&eacute;rique d'&eacute;preuve d ' u n e
dose l&eacute;tale de virus rabique des rues. Encourag&eacute;s par ces r&eacute;sultats pr&eacute;liminaires, nous
avons administr&eacute; &agrave; des ratons laveurs des app&acirc;ts de T&uuml;bingen contenant du vaccin
SAD mais, malheureusement, le taux de protection observ&eacute; apr&egrave;s l'inoculation
d'&eacute;preuve n ' a &eacute;t&eacute; que de 30 &agrave; 50 % .
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3. Un autre vaccin potentiel pour ratons laveurs a &eacute;t&eacute; mis au point en 1983 : il
s'agit du vaccin &agrave; base de virus recombinant vaccine-glycoprot&eacute;ine rabique (V-RG).
Ce vaccin V-RG, inocul&eacute; par voie parent&eacute;rale &agrave; des animaux de laboratoire, a induit
des titres &eacute;lev&eacute;s d'anticorps neutralisant le virus rabique et prot&eacute;g&eacute; ces animaux contre
l'&eacute;preuve virulente. De plus, l'efficacit&eacute; du V-RG par voie orale a &eacute;t&eacute; rapidement
* T h e Wistar Institute, 3601 Spruce Street, Philadelphie, Pennsylvanie 19104-4268, E t a t s - U n i s .
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d&eacute;montr&eacute;e (d&egrave;s 1984) sur les rongeurs de laboratoire, ainsi que, peu apr&egrave;s, sur les
ratons laveurs. Par la suite, les travaux effectu&eacute;s en laboratoire sur des ratons laveurs
nourris avec des app&acirc;ts contenant du V-RG, ont abouti &agrave; une protection excellente,
&agrave; court et &agrave; long terme, contre l'inoculation d'&eacute;preuve par voie p&eacute;riph&eacute;rique du virus
rabique des rues. P a r ailleurs, le liquide c&eacute;phalorachidien (LCR) de ratons laveurs
en captivit&eacute; et en cours de vaccination avec le vaccin V-RG, a &eacute;t&eacute; analys&eacute; (recherche
d'anticorps contre le virus rabique et analyse cellulaire) ; ces examens ont montr&eacute;
que leur LCR &eacute;tait identique &agrave; celui de ratons laveurs en libert&eacute; et diff&eacute;rent, dans
une mesure significative, du profil enc&eacute;phalitique manifeste des ratons laveurs
pr&eacute;sentant les sympt&ocirc;mes de la rage. Ces r&eacute;sultats de l'analyse du LCR vont &agrave;
l'encontr&eacute; de la notion du neurotropisme &eacute;ventuel du V-RG chez un h&ocirc;te exp&eacute;rimental.
En outre, des &eacute;tudes exp&eacute;rimentales sur la pathog&eacute;nie du vaccin V-RG ont mis en
&eacute;vidence une att&eacute;nuation du vaccin recombinant par rapport &agrave; son constituant parental
vaccine, att&eacute;nuation due &agrave; l'inactivation du g&egrave;ne de la thymidine kinase. Malgr&eacute; son
efficacit&eacute; manifeste, le vaccin V-RG n ' a pu &ecirc;tre retrouv&eacute;, dans les 48 heures suivant
son administration orale, q u ' &agrave; des titres tr&egrave;s bas, au niveau des amygdales et des
ganglions lymphatiques r&eacute;gionaux (sous-maxillaires) des ratons laveurs, preuve d'une
multiplication virale limit&eacute;e et transitoire. L'innocuit&eacute; du vaccin V-RG a &eacute;t&eacute; &eacute;galement
d&eacute;montr&eacute;e pour les ratons laveurs femelles gravides ou en p&eacute;riode de lactation, ainsi
que pour leur prog&eacute;niture, d ' o &ugrave; la possibilit&eacute; d'une immunisation passive pour les
animaux ayant moins de trois mois environ, une immunisation active pouvant
intervenir ensuite.
4. On s'est pr&eacute;occup&eacute;, sur le plan th&eacute;orique, de la possibilit&eacute; d'une recombinaison
entre le poxvirus du raton laveur et le V-RG. Cette possibilit&eacute; d&eacute;pend, d'une part,
de la pr&eacute;valence naturelle de ce poxvirus et, d'autre part, de la probabilit&eacute; d'une
infection simultan&eacute;e par le virus vaccinal V-RG. Jusqu'&agrave; pr&eacute;sent, nous n'avons aucune
preuve s&eacute;rologique d'activit&eacute; de ce poxvirus chez les ratons laveurs de la Pennsylvanie
ou de la barri&egrave;re des &icirc;les, ce qui rend tr&egrave;s faible la probabilit&eacute; d ' u n tel &eacute;v&eacute;nement.
Compte tenu de l'innocuit&eacute; et de l'efficacit&eacute; du vaccin V-RG pour de nombreuses
esp&egrave;ces de mammif&egrave;res, nous avons entrepris de choisir un site aux Etats-Unis
d'Am&eacute;rique pouvant convenir &agrave; un essai limit&eacute; de ce vaccin sur le terrain. Plusieurs
&icirc;les de la barri&egrave;re atlantique ont &eacute;t&eacute; choisies pour des &eacute;tudes pr&eacute;alables portant sur
des facteurs comme les variations de densit&eacute; relative de population, les modes
d'alimentation, les caract&eacute;ristiques des tani&egrave;res et les app&acirc;ts pr&eacute;f&eacute;r&eacute;s des ratons laveurs.
*
* *
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EPIDEMIOLOG&Iacute;A Y PROFILAXIS DE LA RABIA DEL MAPACHE: PROBLEMAS
ACTUALES. - C E . Rupprecht.
Resumen: El mapache se ha transformado recientemente en un importante vector
de la rabia en los estados de la costa atl&aacute;ntica de Estados Unidos. Tras estudios
epidemiol&oacute;gicos y caracterizaci&oacute;n de la estructura antig&eacute;nica del virus r&aacute;bico
de los mapaches, ensayos de inmunizaci&oacute;n oral de estos animales en laboratorio
han arrojado resultados alentadores. Una vacuna a base de virus recombinado
vaccinia-rabia se mostr&oacute; particularmente eficaz; se han programado ensayos
limitados de esta vacuna en el terreno.
PALABRAS CLAVE: Enfermedades virales - Epidemiolog&iacute;a - Estados Unidos Mapache - Profilaxis - Rabia - Recombinaci&oacute;n gen&eacute;tica - Vacunaci&oacute;n oral.
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