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Protection antipestique conférée aux bovins
par le virus de la rougeole

Application aux veaux passivement immuns
par anticorps maternels

par A. PROVOST, Y. MAURICE et C. BORREDON (*)

I E. M. V. T. Laborajoire de Recherches Vétérinaires de Farcha,
Fort-l.amy, Tchad.

RESUME

Utilisant la souche MB 113 Y du virus de la rougecle adaptée & la culture en
cellules rénales bovings, les auteurs montrent que I'inoculation inframusculaire
de ce virus au zébu récepiif & la peste bovine n'est suivie d'aucune réaction
clinique hien gu'existe une virémie. Les bovins inoculés soni résistants pendant
au moins 11 mois & [4 contaminaiion bovipestique. Cetfte iImmunité est d'origine
humorale {présence d'authentiques anticorps antipestiques} et peut-gire cellu-
laire. Les bovins ihoculés n'élaborent pas, ou & de frés faibles fitres seulement,
danticorps antimorbilleux. Les veaux immuns de peste bovire par anticorps
colostraux sont jusficiables de I'inoculation avec la souche MB 113 Y qui leur
confére une protection anhipestique & un dge auquel le vaccin antipestique de
culivres cellulaires serait inefficace. Devant le compartement bioclogique et
immunologique parficulier de cetie souche morbilleuse, les auteurs expriment
"'opinion quelle a une position intermédiaire entre les virus pestiques et mor-

billeux auquels elle aurait emprunté divers constituanis antigéniques.

I, — INTRODUCTION

La question des communavtés antigéniques de
trois virus de la rougeole de la maladie de
CARRE et de la peste bovine est parfaitement
documentée ; il n'y a pas liev d'y revenir idi,
renvoyant le lecteur intéressé a la dernitre revue
cansacrée d ces problémes (2).

Les premiers espoirs mis dans I'immunisation
antipestique du beeuf par le virus de CARRE ont
été dégus par la reconnaissance de son absence

(*¥) Aide technigue de Madame G. DUFAU et Mon-
sisur Z. N'GALDAM gue les auteurs sont heureux de
remercier ici.

de prolifération chez le beeuf et, partant, par
I'impartance des quantités de virus qui devaient
étre inoculées pour en faire un procédé, certes
théoriquement valable, mais matheureusement
non rentable (38).

On remarquera toutefois que si I'immunisa-
tion antipestque du beeuf par le virus de CARRE
a fait le soin d'un cerlain nombre d'expériences,
bien peu ont trait & I'inoculation du beeuf avec ie
virus morbilleux (**). Ce dernier aspect méritait

(**) Lorsque ces expériences ont 1€ enfreprises (1965),
on ne connaissail pas encore la publication de DELAY
et coll, (11) dont les conclusions ne different d'ailleurs pas
de ce qui est exposé dans cefie introduction.
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d'étre étudié a lafois dans I'cptique de la virologie
générale qui tient d élucider les rapparts exacts
des frois virus et, plus pragmatiguement, dans
celle de la possibilité d'immunisation du beeuf
par le virus de la rougeole.

Dans une expérience préliminaire, PLOW-
RIGHT montrait que le virus de la rougeole ne
paraissait pas capable de protéger le beoeuf
contre 1'inoculation bovipestique d'épreuve {19).
Toutefais, trois inoculations intraveineuses confé-
raient au lapin une certaine résistance vis-a-vis
de l'inoculation uliérieure de virus pestique lapi-
nis¢, résistance appréciée non par la montée
thermique subséquente & |'épreuve mars par
I'absence de morfalité alors que mouraient les
témoins. De ces deux expériences, PLOWRIGHT
concluait que le virus de la rougeole ne se répli-
quait pas chez le beeuf. Le chapitre paraissait
&tre clos.

Rouvert récemment par des chercheurs amé-
ricains (11), ces derniers confirmaient les tra-
vaux de PLOWRIGHT et concluaient eux aussi
a l'tinefficacité du virus morbilleux pour protéger
le beeuf contre la peste bovine.

Tous les échecs et semi-échecs qui viennent
d’étre résumés ont un point commun qui est
I'absence de prolifération du virus, rougeole ou
CARRE, chez I'hdte hétérologue, en I'occurrence
le beeuf.

En serait-il de mé&me si le virus pouvait se
répliquer chez son héte et par a4 apporfer une
masse anfigénique suffisante et méme laisser sa
frace sur les cellules immuno-compétentes,
formatrices d'anticorps ? Sur un plan purement
dogmalique, ['expérience valait d'gfre tentée. Les
virus morbilleux adaptés aux cellules bovines
au demeurant existent : ce sont la souche MB
113 Y de SCHWARZ et ZIRBEL (29) et la souche
Sugiyama de MATUMOTQ (13) ; cette derniére
est ufilisée au Japon comme vaccin antirou-
geoleux.

Ce sont les résultats des expériences conduites
selon la ligne de pensée qui vient d'&tre évoauée
et surtout I'application pratique a la vaccination
des veaux, qui font l'objet de ceite note. Elle
s'articule en trois chapitres distincts : le premier
vise 4 prouver le bien fondé de I'hypothése, le
second décrit un essai @ long terme mené sur
des veaux passivement immuns ; le troisiéme est
une discussion générale,

Il. — INOCULATICN DU BCEUF
AVEC UM VIRUS MORBILLEUX
ADAPTE AUX CELLULES BOVINES (*)

Le principe de I'expérience estsimple : inoculer
a des boeufs réceptifs au virus pestique une souche
de virus morbilleux capable de se répliquer en
cellules bovines, puis les éprouver quelques
temps plus tard avec un virus bovipestique patho-
gene ; juger de leur comportement,

Matériels et méthodes.

1. — Cuffures celluloires, On utilise des cul-
tures cellulaires de rein d'embryon de veau zébu
obtenues classiquement ef entretenues en milieu
de Eagle MEM contenant 10 p. 100 de sérum de
veau sans anticorps antipestigues.

La souche cellulaire Hela est entreienue en
milieu de Eagle MEM contenant 10 p. 100 de
sérum de poulain.

2. — Souches de virus. Le choix de la souche de
virus morbilleux s'est porté sur celle de SCH-
WARZ et ZIRBEL (29), cytopaihogéne pour les
cellules bovines, dénommée MB 113 Y (**).Elle a
été choisie plutdt que la souche Sugiyama tout
simplement parce qu'eile est parvenue avant
ceffe derpiére au laboratoire. Il est probable,
mais non prouvé, que les conclusions qui sont
tirées du présent travail puissent s'appliguer & la
souche japonaise ; ce point sera discuté plus loin.

La souche pathogene Measles 4 (**¥) du
mérme virus a servi a infecter des singes.

L'épreuve virulente de virus bovipeshque est
réalisée avec la souche DK, réguliérement patho-
géne pour le beeuf par contact direct (24).

Les souches MB 113 Y et DK sont cultivées dans
le systtme cellulaire de veau ci-dessus décrif,
On récolte lorsque I'effet cytopathique est & san

(*) Cette premiére partie a fait I'objel d'une note &
I'Académie des Sciences (C. R. Acad. Sc., 1967, 264 1 2961-
2964).

(**) A Monsieur le Docteur SCHWARZ, de la Dow
Chemical Cie, Indianapolis, Ind,, U. 5. A, est acquise notre
gratitude pour I'obhgeance qu'il a eu de nous envoyer sao
souche et I'autorisaticn qu'il nous a fournie de I'utiliser
pour les expériences ici rapportées.

(¥**) Cette souche nous a été confide par Madame le
Docteur Gisela ENDERS-RUCKLE, de la Virusabteilung
des Medizinischen Landesuntersuchungsamies, Stuttgari-O,
Allemagne, Qu'avec nos hommages, elle frouve ici 'as-
surance de nofre reconnaissance,
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Jmaximum d'intensité puis on dilue au 1/10¢ dans

une solution de peptone & 5,5 p., 100 et on lyo-
philise,

La souche Measles 4, quant a elle, est entre-
tenue sur cellules Hela,

Le fitrage s'effectue par inoculation & des tubes
roulants tapissés de cellules de rein d'embryon
de veau, ou de cellules Hela suivant le cas, de
dilutions géoméiriques de raison 10 des diffé-
rents virus, Le fitre est exprimé en dose cyto-
pathogéne 50 p. 100 (DCP,,) pour les cellules.

3. Animoux d'expérience. Six bouwvillons de
race zébu bororo sont importés de République
Centrafricaine, territoire non infectd de peste
bovine et o, de ce fait, aucune vaccination anfi-
pestique n'est pratiquée. Une séro-neutralise-
fion effectuée avant le début de 1'expérience
atteste 'ubsence d’anticorps antipestiques dans
leurs sérums.

{ls sont maintenus pendant la durée de |'expé-
rience &n élable isclée. Pendant la premiére
séquence, avant I'épreuve virulente par wvirus
bovipestique, les 6 bouvillons sont en contact
avec deux singes Erythrocebus patas placés dans
une cage directement dans le box d'isolement.
Une prise de sang faite préalablement a leur
introduction indique qu’ils ne possédent pas
d'anticorps morbilleux,

4.~ Déroulement de I'essai. Cing bouvillons
regoivent par voie intramusculaire (muscles de
I'encolure} une inoculation de virus morbilleux
souche MB 113 7 estimée contenir 1042 DCP,,
de virus lyophilisé,

Un bouvillon et les deux singes sont laissés en
contact avec eux comme témains d'une évenivelle
excrétion du virus inoculé,

Du2# ay 6¢ jour aprés 'inoculation, les 5 bovins
inoculés et le bovin témoin sonf saignés ; le sang
est récolté dans une solution de verséne a 1,5 p.
10C puis centrifugé a faible vitesse. Les leucocytes

situés a l'interface plasma-hématies sont recueil-

lis et servent & infecter des tubes roulants de
cultures cellulaires de rein d'embryon de veau,
On apprécie dans les jours suivants "apparition
de lésions cytopathiques, dépendantes d'une
virémie & virus morbilleux,

Un mois aprés l'inoculaiion les 3 bouvillons
inaculés et le bovin placé en contact sont sournis
& un aérosol infectieux de virus bovipestique

sauche DK, selan les modalités expérimentales
déja décrites (22).

Du 28 au 68 jour aprés I'épreuve, par aérosel,
on leur préléve du mucus nasal sur écouvillon
de coton stérile. Aprés reprise dans quelques
millilitres de tampon et fraitement polyartibio-
tique, certains prélévements ont été traités immé-
diatement, d'autres congelés ; cette derniére pra-
tique semble avoir I'avantage de supprimer les
contaminations fongiques. L.es prélévements sont
inoculés & des tubes de cultures ceilulaires de
rein d’embryon de veau qui sont maintenus en
observation pendant 12 jours. On recherche qingi
les |ésions éventuellement produites par le virus
bovipestique qui feraient la preuve de son exis-
tence dans le mucus nasal,

L'examen clinique des boving est réalisé tous
les jours, avec prise de température. Le cas
échéant, des autopsies sont faites et I'on s'efforce
de rechercher lo cause de la mort,

Des prises de sang sont effectuées a différents
intervalles avani et aprés I'épreuve et les sérums
soumis 4 des tests sérolagiques.

Le jour de I'épreuve virulente des bovins, les
singes sont saignés puis éprouvés avec la souche
morbilleuse Measles 4. lls sont placés en cage
dans un autre box d'isolement, observés chaque
jour et soumis & une nouvelle prise de sang trois
semaines plus fard.

5. — Techniques sérolagigues, Elles ne sont citées
que par leur référence :

a) Séro-neutralisation du virus bovipestique
en cultures cellulaires selon les modalités tech-
niques de PLOWRIGHT et FERRIS (20). Le fitre
neutralisant TN, d’'un sérum est exprimé par
I'inverse de la dilution qui neutralise le virus
dans 50 p. 100 des tubes. :

BY Inhibition de |'hémagglutinaiion morbil-
leuse, tant pour rechercher les articorps rougeo-
leux que bovipestiques (6, 17). Le titre est expri-
mé par 'inverse de la dilution de sérum inhibant
totalement 'agglutination.

c) Recherche du précipitogéne bovipestique
par précipitation-diffusion en gélose (30).

Résuliats,

1. — Cullure du virus morbilleux en cellufes
bovines.

On a eu quelques difficuliés au départ a faire
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proliférer ta souche MB 113 Y sur les cellules de
rein d'embryon de zébu. Alors que d’aprés les
résultats publiés, on devait s'attendre a trouver
un effet cytopathique en une quinzaine de jours,
rien ne se manifestait au bout de trois semaines.
Cn a alors procédé a l'infection cellulaire simul-
tanément alarépartition des cellules dansle flacon
de culture : ces cellules, reprises d’une primo-
culture de rein d'embryon de zébu, constituent de
ce fait un second repiquage.

L'effet cytopathique s'est manifesté en une
douzaine de jours, d'abord par un aspect sale des
cultures puis par I'apparition de polycaryocytes ;
ces derniers sont quelque peu différents de ceux
du virus pestique, fout au mains pour cette souche
dans nos conditions de culture. Les &sions cansis-
tent en I'apparition de pldges acellulaires appa-
remiment rédlisées par rétraction des cellules et
non par lyse ; en bardure des plages existent les
polycaryocytes, moyennement réfringents, héber-
geaht un nombre considérable de noyaux. En
quelques jours les plages s'étendent jusqu'a

tevenir coalescentes en méme temps que le
liquide se charge de débris cellulaires. On n'a pas
remarqué de cellules éollées.

Pour la réalisation du « vaccin » la récolte est
intervenue alors que les plages acellulaires occu-
paient environ 50 p. 100 de la surface. On n'aeu
aucune difficulté pour lyophiliser le virus en
tampan peptoné.

A signaler, bien que ceci soit hors du cadre de
cet exposé, que la souche MB113Y prolifére sur
cellules de lignée de hamster BHK21-C13.

2. — Comportement des bovins aprés inoculotion
de virus de la rougeole.

Aucun trouble morbide ne s'est manifesté chez
les bovins inoculés non plus que chez le témoin ;
un seul animal (n® 2871) a accusé un clocher
thermique de 3997 |e 6@ jour aprés I'inoculation.

L'étude de la virémie a virus morbilleux a
fourni les résultats groupés dans le tableau 1.
La détermination a é# uniquernent qualitative.

TABLEAU N°I

Virémie & virus morbilleux chez les bovins inoculés avec la souche MBI13 ¥

Jours aprés Incculation

N°Bovins

3 4 5 6 7

Témoin 2869 - - - - -
Inoculés 2871 - + (o) + + -
2873 - - o+ + ~-

virus 2876 - + + + -

- 2877 - - + + +
rougeole 2878 - - * + ,n

(.} Les slgnes + et - indiquent respectivement 1'isolement du virus ou nor & partir de la fraction

leucocytalre du sang.

3. — Comportement des bovins aprés {'épreuve
virulente @ virus bovipestique,

Le bouvillon 2876 est mort de hearf-water
4 jours aprés [épreuve virulente ; 4 qucun
mement il n'a présenté de symptéme de peste
bovine et aucune |ésion de peste n'était relevée &
I'autopsie. La précipitation-diffusion en gélose
réalisée sur un broyat de ganglion mésentérique
a fourni un résultat négatif. Il semble que I'on
puisse en confiance affirmer que sa mort n'est
pds due @ la peste bovine.

Par contre, le bouvillon 2869 est mort de peste
8 jours aprés I'aérosol infectieux ; |'évolution
clinique a été classique. La précipitation-diffusion
en gélose indiquait la présence de I'antigéne pes-
tique dans un broyat ganglionnaire,

Aucun des quatre aquires bovins n'a manifesté
le meindre trouble morbide ni présenté d'hyper-
thermie. Pourtant on a pu réiscler le virus bovi-
pestique a partir de prélévements nasaux ainsi
que 'indique fe tableau 2. La détermination a été
uniquement qualitative. Ce n’est que pour les
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TABLEAU N°IL

Isolement du virus bovipestique d'&preuve apré@s aérosol infectieux chez
les bovins primitivement inoculés avec la souche MBL13 Y

Joura apris éprauves
-3

N*Bovins 2 3 4 5 7

Témoin 2B69 + NF + NF +
2871 + - +
2873 + NF ] N¥F
2876 - 5
2877 + + - 5 -
2878 - + 8 NF -

+ = {golement du virue ; NF = lscolement non tentd

prétévements du jour 7 que I'on a appliqué la
congélation préalable a l'isolement.

4. — Comportement des singes,

A aucun moment leur bonne santé n'a été
troublée, Aprés épreuve par le virus morbilleux
virulent, ils ne sont pas malades, mais trois
semaines plus tard, présentent une montée d'anti-
corps inhibant I'hémaggliufination morbilleuse
alors que cette réaction fournissait une réponse

TABLEAU N

3 = = pas d'isolement ; 5 = soulllé.

négative pour leurs sérums prélevés avant la
mise en contaci avec les bovins et un mois aprés
celle-ci.

5. — Cinétique des anticorps.

L'évolution des anhicorps inhibant I'hémag-
glutination morbilleuse et neutralisant le virus
pestique dans les sérums des bovins est indiquée
dans le tableau 3.

"ILI

Cinftique des antlcoerps dans le sérum des bovins inoculs avec la souche MBL13 Y

0 21 29 29 + 4 29 + 14 29 + 20 29 + 27
Animaux
THM gve | mm | sne M | swe | rem | swp | THM | swe | 1EM | swe
TEmiin 2869 | <2 < 0,3 <2 [<0,3 <2 <o} +
Tt | <2 {<0,3] 16 2,1 g 64 2,0l 32 | 3 32 NE 12 |3
873 | <2 |<0,3)] <2 | 1,5 & | <2 1,5 <2 | 2,1 | <2 | nF 'R
2876 <2 | «0,3| <2 1,5 w k3
2877 | <2 | <0,0] <2 1L,5f @ <2 1,5 2 | 1,8 2 NE a2 | 1,8
2878 | <2 | < 0,3 2 1,5] & 8 2,1 g | 2,4 B NF g 2,4

IHM = Inhibition de 1'hémagglucination worbilleuse
de 38rum)
SHP = SEro-neutralisation du virus pestique (exprimé

On remarquera deux points qui paraissent
importants et seront discutés plus loin :

e La dissociation existant fout av long de
l'expérience entre |'inhibition de I"hémaggluti-
nation morbilleuse et la séro-neutralisation
pestique.

e L'apparente absence de réponse anamnes-
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{exprimée par 1'"inverse de la dilution inhibante

par l'exposant de la dilution log.l0.)

tique ou une réponse modérée aprés |'épreuve
virulente.

Discussion.

Cerfains des résultats ci-dessus exposés et
laissés sans commentaires, sont pourtant remar-
quables.
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1. — Llinoculation av zébu du virus de la rou-
geole n'est suivie d'avcun effet facheux. Un seul
bovin a présenté un petit pic thermique sans
accuser pour cela une baisse d'appétit ni d’autres
troubles. Néanmeins, existe une virémie transi-
toire, ansi qu'on I'a vu. Il ne semble pas qu'il
s'agisse du virus inoculé, trop fortement « dilug »
dans la masse, mais d'une véritable mulhplica-
tion comme le menifre encere, dans le fableau 1,
le délai de 4 jours nécessaire 4 sa mise en évi-
dence,

C'est & nos yeux I'un des résultats les plus 1m-
portants de I'expérience, qui tranche fofalement
avec celui de PLOWRIGHT (19). Comment
expliquer cette divergence 7 |l apparait qu'au
Kenya a été utilisée la souche EDMONSTON,
cultivée sur cellules de singes, Or le virug mar-
billeux enfrefenu dans ce systeme celluldire se
rephque  difficilement en cellules bovines, le
succes n'étant d'ailleurs pas certain & chaque
passage (13, 29),

La souche MB 113 Y adapiée aux cellules bo-
vines a pu au confraire proliférer in vivo
comme elle fait en culture, Il est vraisemblable,
au vu de la virémie défectable soutenue de
3 jours, qu'une quantité considérable de viriens
a éfé produite et a pu foucher les cellules immu-
noformatrices. Témoin en est la montée d’anti-
corps.

On remarquera que le compartement de la
souche MB 113 Y chez le beeuf est également
fotalement différent du comportement de Ja
souche EDMONSTON, pourtant sa parente, chez
le chien,

Dans cete espéce, on ne détecte pas de virémie
a wvirus morbilleux (18). La culture ordinaire du
virus «vaceinal » en cellules humaines ou si-
miennes est-elle dussi en cavse T 1l semble que
non car la méme souche EDMONSTON adaptée
i la culture en cellules rénales de chiot, ne proli-
fere pas non plus chez le chien (14). La souche
MB 113 Y utilisée ici se singularise donc parmi les
virus utilisés dans I'immurisation hatératypique.

Enfin, point important pour toute application
pratfique, le virus inoculé au beeuf pardit ne pas
étre excrété, ou, s'il I'est, n'est pas contagicux.
la réceplivité conservée du bovin témein et
surtout des dewx singes semble le prouver.

2. — Les bovins inoculés avec la souche MB
113 Y puis recevant un aérosal de virus pestique

qui tue le témein (comme c¢'est toujours le cas
avec la souche DK conférée par aérosol (24)
résistent parfaitement du point de vue dinique,
Le virus est néanmoins refrouvé dans le mucus
nasal. On peut se poser la question de savoir §'l
s'agit d'une authentiqua infection occulte ou d'une
multiplication locale du virus d'épreuve apportée
par 'agrosal. La recherche d'une virémie a virus
bovipestique aurait pu y répondre; elle n'a
malheureusement pas &i¢ entreprise, la raison
étant que le plan d’expérience primitif n*avait
pas envisage ce résultat inattendu. Néanmoins si
l'on considére que le bouvilion 2876 mort de
heart-water le 4¢ jour aprés 'aérosol semblaijt
ne pas héberger de virus (précipitation-diffusion
en gélose négafive), on peut &tre de ['opinion que
seule une mulhiplication locale du virus d'épreuve
a existé. Quefle que sort la réponse dogmatique
exacte d'ailleurs, le fait important est celui de la
présence du virus dans le mucus nasal qui fait
que ces bovins peuvent éire des vecteurs du
cantage,

Il n'y a pas lieu d'épiloguer ici plus longtemps
sur ce point. Les auteurs pensent qu'il s'agit la
d'un phénoméne général de [infection bovi-
pestique, étayant leur opinion sur des expériences
réalisées tant & Farcha qu'a Dakar et Muguga
ainsi que sur des contréles d’ immunité (8, 21, 23).

3. — Une constatation intéressante est la dis-
sociation existant entre les immunogenéses bovi-
pestiques ef morbilleuses, autre fait inartendu,
apres linoculation d'un virus morbilleux dont on
sait qu'il o pu se multiplier chez les bovins.

A ne considérer que les résultats du 210 jour
aprés l'ineculation, on pourrait crofre que 'on o
inoculé aux bovins un virus pestique de culture
cellulaire qui chez certains bovins ne détermine
qu'une élévation fransitaire et de peu dimpor-
tance de |'inhibition de I"hémagglutinaticn mor-
billeuse, quand bien méme elle existe (7). Ce
résultat était si étannant que les réactions sérolo-
giques ont éf¢ refaites 4 plusieurs reprises, en
changeant d'expérimentateur et de réactifs.

Il est en opposifion totale avec fout ce qui est
connu de |'immunisation hétératypique dans le
groupe des virus rougeole-peste bovine-maladie
de CARRE (11), de méme que dans e systéme im-
rmunologigue peste porcine-maladie des mugqueu-
ses (3), En général, on n’assiste qu'a une produe-
tion modérée danticorps hétérologues av virus
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inoculé {11, 26, 40) ; bien souvent, ces derniers
n'existent méme pas (4, 12, 39). La situation esi
totalement inversée dans le cas présent,

Peut-&tre est-il bon d'ajouter que pendant le
mais suivant 'inoculation du virus morbilleux et
«avant I'épreuve virulente, aucun virus bovipes-
tique virulent n’a ét¢ manipulé au laboratoire,
excluant tout stimulus anfigénique pestique
-acculte pour les bovins d’expérience.

On verra dans la discussion générale qu'il
s'agit d'un comportement immunologique trés
particulier de la souche MB 113 Y &f on tentera
.d'y apporter une explicafion.

4, — L'examen du tableau 3 monire claire-
ment que I'épreuve bovipestique des bouvillons
inoculés n'est pas suivie d'une réaction anam-
nestique, sauf peut-&tre chez le no 2878 ; encore
est-ce & un taux bien modeste.

Ce résultat franche Iui aussi, avec ce qui est
connu dans l'immunisation hétérotypique : la
<« vaccination » ¢'un héte avec un virus hétéro-
logue (par exemple le virus de la rougecle chez
le chien) n'est suivie, on vient de le dire, d'aucune
mantée d'anticorps du virus spécifique de l'espece
(en I'occurrence, il n'y a pasde production d’anti-
corps antivirus de CARRE), mais lors de |"épreuve
virulente avec le virus spécifique de I'espice, ces
anticorps apparcissent en 3 ou 4 jours, au lieu
d'une semaine ou plus s'il n’y a pas préparation
par le virus hétérologue, et ils atteignent un
titre plus élevé {16, 26). On mesure combien,
dans le cas présent, on est loin de cette situation.
La encore, il est curieux de constater que sur le
plan de I'immunogenése la souche MB 113 Y se
comporte plus comme un virus pestique qu'un
virus morbilleux,

5. -— Il parait douteux que la protection ctini-
que dont ont joui les bovins inoculés avec le virus
morbilleux soit due & un phénoméne d’interfé-
rence virale. Il est certes possible, sinon presque
certain, gue de !'interféron circulant a pu se
produire ; il est néanmains problématique,
d'aprés tout ce que I'on sait de lui (5), qu'il ait
persisté in vivo pendant un mois. Il paraft beau-
coup plus logique d'aftribuer la résistance des
bovins & la présence des anticorps anfipestiques
présents dans leur sérum au moment de I'épreuve
virulente. On congoit néanmoins que pourrait
&tre évoquée une éventuelle association non
infeciieuse du virus morbilleux et de cellules
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récepirices, génératrice continue d’interféron,
hypothése non prouvée avancée par certains (16).

Que retenir au total de 'essai 7 Il est pleine-
ment concluant sur le plan pratique, l{ semble
que |'on puisse recommander |'utitisation du
vtrus morbilleux pour la protection antibovi-
pestique de bavins dans des terrifoires exposés
mais qui répugnent a I'introduction ef & I'utilisa-
tion de vaccing antfipestiques vivants, Le virus
morbilleux MB 113 Y offre sur les vaccins
antipestiques inactivés ['avantage d'une plus
grande aisance dans ia produchon et d'un prix
de revient incomparablement moindre. Une
autre application est suggérée dans le prochain
chapitre.

Sur le plan degmatique, nous avons eu des
scrupules 4 parler d'immunité anfipestique et
nous avons, jusque 1d, employé le ferme : pro-
tection. Au regard de tout ce qui vient d'&tre dit,
il parait pourtant que le cornportement des bovins
ayant regu la souche MB 113 Y ne se différencie
pas de celui de bavins qui auraient été vaccinés
avec un virus pestique, mé&me en ce qui concerne
I'excrétion virulente dans le mucus nasal.

On peut estimer, nous semble-t-il, que la souche
MB 113 Y détermine une immunité vraie par
anticerps circulants ; ce n'est pas une immunité
hétérotypique.

. — INOCULATION AYEC LE VIRUS
DE LA ROUGEOLE DE VEAUX
IMMUNS PAR ANTICORPS MATERMELS

« Il n'y a que ceux qui
sont dans les bajailles qui les
gagnent » SAINT-IUST.
L'une des plus spectaculaires applications de
I'immunisation hétérotypique est la vaccination
avec les virus morbilleux du chiot possédant
encore des anticorps maternels dirigés contre le
virus de CARRE, anticarps dont la présence hypo-
théque pendant plusieurs semaines la réussite de
la vaccination spécifique (15). Le probléme est
exactement le méme dans |'immunisation du
veau né de vache vaccinée contre la peste, quel
que soit le vaccin antipestique utilisé (9, 35, 36).
Il devenait dés lors tentant d'essayer chez les
veaux le virus morbilleux MB 113 Y,
L'intérét de cette vaccination devait étre dou-
ble : protéger effectivement les veaux vis-d-vis
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d'vne conlamindfion pestique pendant au mains
plusieurs mois, le femps pour eux d'éfre jusii-
ciables de la vacanation antipestique, réalisée
annuetlement dans la pratique ; mais en méme
temps, cefte vaccination hétérologue ne devait
pas interférer avec la vaccination spécifique,
garantie certdine de I'immunité antipestique,

Le principe de I'expérience est dés lors freés
simple :

® Inoculer avec la souche MB 113 Y un cer-
tain nombre de veaux nés de meéres vaccinges
contre la peste | en éprouver quelques-uns avec
un virus pestique virulent six mais et un an aprés
I'inoculation | revacciner ceux qui restent avec
I'un ou I'avtre des vaccins utilisés dans la pra-
tigue et juger de 'immunisation spécifique par
le relevé thermique et la cinétique des anticarps ;

@ Vocciner un groupe de veaux identique qu
premier dvec un vaccm anfipestique et pour
comparaison, lui faire subir les mémes épreuves
que le premier grovpe ; on s'attend en principe
d ce que ce dernier groupe ne soit que parfiel|e-
ment ou pas dy fout immunisé.

Matériels et méthodes.

1. — Cultures celluigires. Identiques a ce quia
été exposeé précédemment,

2. — Souches de virus. La souche maorhifleuse
MB 113 Y q éfé cultivée et lyophilisée ainsi qu'il
a été dit. Chaque dose vaccinale renferme
1042 DCPyy de wvirus,

l.e vaccin anfipestique de cultures cellylgires
est celul qui est normalement produit & Farche,
avec [a souche RPKO-BK de PLOWRIGHT et
FERRIS a son 35 passage en cellules rénales
bovines ; 4 ce passage, elle est encare un peu
hyperthermisante chez certains sujets,

les lots utilisés dans 'expérienze hiraient res-
pactivement 1037 et 10%2 DCP,, par dose vacci-
nale.

Le vaccin capripestique est produit selon les
normes classiques (25).

La souche bovipeshque virulente DK a été
utilisée avec les modalités techniques déja spé-
cifiées.

3, — Techniques sérofogiques. Semblables @

celles précédemment utilisées,

4, — Dérgilement de  Uexpérience, Pour se
mettre dans les conditions de fa pratique felle

quielle serait lors d'une éventuelle utilisation de
la souche MB 113 Y dans le dessein proposé, on
fait le choix de plusieurs villuges des environs
de Massakory (Tchad) disposant d'un  bétail
sédentare que l'on était assuré de retrouver
réguliérement, Les vaccinations antipestiques
ont ét& pratiquées réguligrement depuis une
quinzaine d'années dans ce poste. On est dong
en droit de penser avolr |& un échantillon repré-
senfafif de I'état immunitaire du cheptel hovin
tchadlien.

Pour plus de similitude encore avec les condi-
tions pratiques, on décide de faire I'intervention
au mois d'octobre, époque 4 laquelle les four-
ndes de vaccination avraient d0 vacciner le bétail
des endroits choisis.

Un protocole d'accord avec le Service de
lElevage du Tchad avail auparavant fixé les
conditions fechniques et décidé qu'aucune vace-
nation n'interviendrait dans ces villages en
dehors de I'action du laborataire. || a appa-
remment eté respecté,

lIne prise de sang préalable est effectuée sur
les veaux des villages en mé&me femps qu'ils sont
numérotés ; aprés quai 160 sujets dgés de 2 &
8 mois (la plupart de 4}, nés en principe de mére
parfaitement immunisées contre la peste, regoi-
veni une inoculation intramusculaire de 10%:2
DCP,, de virus morbilleux MB 113 Y.

Un auire groupe de 20 veaux regoit par voie
sous-cutanée une dose vaccinale de vaccin
antipestique de cultures cellulaires estimée
contenir 1087 DCPy, par dose. Un avtre groupe
de 20 veaux regoit un placebo d'eau distillée
(4 vrai dire destiné psychologiquement aux pro-
priéfaires plus qu'aux veaux). Ces deux groupes
étaient destinés & apprécier {e comportement
immunologigue du vaccin antipestique sur veaux
passivement immuns ainsi que la disparition
normale des anticorps colostraux.

Un mois aprés les inoculations les veaux sont
de nouvequx saignés.

Il y a liev de faire ict une remarque générale
qui a son importance pour la discussion de I'ex-
périence : 1l aurait été¢ logique de dispeser du
sérum sanguin des vaches meéres des veaux pour
confréler leur taux d'anticorps sériques et le
rapporter 4 celui de leurs veaux, Mais étant
donné des habitudes traditionnelles d'élevage,
il a été impossible de pouvoir disposer des
vaches pendant la Journée, celles-ci rentrant du
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pdturage & la nuit tombée et y refournant a
I'aurore. 1l n'était donc pas possible, dans ces
conditions, d'opérer de prise de sang sur les
vaches méres, ce qui aurait été d’autant plus
délicat & réaliser que cette opération aurait pro-
fondément troublé la vie villagesise alors qu'on
s'est au contraire efforcé tout au long de I'expé-
rience, de garder la canfiance des éleveurs.

Cing mois aprés la vaccination, on se rend
acquéreur de 3 veaux du premier groupe et de
3 veaux du second.

Le protocole initial prévoyait I'achat de
12 veaux du 1ef groupe et de 6 dans chacun
desdeux autres. Exposée aux propriétaires,
cefte procédure avait rencontré leur acquies-
cement. Une hostilité incompréhensible a la vente
et & la prise de sang a d0 faire modifier in
extremis le déroulement des opérations.

Ramenés au laboratoire, les § veaux achetés
recoivent un aérosol de virus bovipestique souche
DK en méme temps qu'un bouvillon réceptif
acheté en R. C. A. (disons tout de suite, pour n'y
plus revenir, que ce dernier meurt de peste). Des
prises de sang sont réalisées avant et aprés
t'épreuve.

Onze mois aprés la vaccination, la plus grande
partie des veaux inoculés a pu &fre saignée, avec
cette fais I'accord complet des propriétaires, sauf

les groupes ayant regu le vaccin de cultures
cellulaires et le placebo d'eau distillée. Douze
sujets du premier groupe (virus morbilleux) sont
achetés, amenés au laboratoire, ol ils regoivent
un aérosoel de virus bovipestique en mé&me femps
qu’un témoin qui meurt de peste dix jours plus
tard.

Soixanfe veaux du premier groupe regoivent
soit une dose vaccinale de vaccin capripestique,
soit une dose vaccinale de vaccin antipestigue de
cultures ceflulaires contenant 1032 DCPy, de
virus. Les températures rectales des veaux sont
prises chaque matin pendant une semaine.

La prise de sang de conirdle qui devait inter-
venir 45 jours aprés la vaccination a do étre
différée sine die pour des raisons totalement indé-
pendantes de notre volonié et de celles des pro-
priétaires qu'il n’y a pas liev de détailler ici.

Résuliats.

Le tableau n° 4 expose les plus saillants des
résultats qui seront commentés dans les para-
graphes suivants.

1. — Anhcorps colostraux.

Leur mesure figure dans les colonnes 4 et 5
du tableau 4.

TABLEAU IV, — Récapitulation générale de l'expérience d'incculation des veaux, nés de meéres vaccinces
conire |a peste bovine, soit avec le virus de la rougecle MB113 Y soit avec le vaccin de cultures cellulaires.
Cinétique des anticorps Epreuve
Veaux
Villages Avant vaccination ler mois 1léme mois du 112 mois
N® Mois I1M 5NP THM SNP THM SHE Nature Réponse
2112 4 < 2 <(.3 < 2 >1,2 4 >2 VCP R
2113 4 < 2 Q0,9 < 2 0,9 a >2 VCP R
2116 4 < 2 <0,3 2 >1,2 2 2,7 TC R
2117 4 < 2 <0,3 < 2 0,6 NF >3 TC R
2118 4 < 2 NF < 2 NF 2 >3 PB R
Malioum 2119 4 <2 NF < 2 >1,2 2 >3 TC R
2125 4 < 2 0,3 < 1 0,3 < 2 >3 VCP R
2126 4 < 2 NF < 2 »1,2 4 2,7 VCP R
2127 4 < 2 <0,13 < 2 »1,2 <2 2,7 BR R
2128 4 < 2 >1,2 NE XF <2 | <o,3 Ve s
2130 [} < 2 NF < 2 21,2 < 2 1,7 VCP S+
2131 4 <2 <0,3 < 2 21,2 KF NF TC s
2132 6 < 2 0,3 4 >1,2 PB R
2134 4 < 2 <0,3 2 >1,2 2 z vCP R
2135 & < 2 0,9 Trz 1,2 <2 1,7 TC R
2136 | 6 2-4 | »1,2 2-4 »1,2 <2 3 TC g+
2137 3 < 2 c,9 < 2 >1,2 < 2 2 VCr R
2138 3 < 2 >1,2 < 2 >1,2 < 2 <0,3 VCF 3
Tamadaye 2140 4 < 2 <0,3 < 2 *1,2 <2 >3 TC R
2142 4 <2 1,2 NF >1,2 PR R
2143 3 < 2 0,3 NE NF <2 NF TC R
2146 4 < 2 <0,3 < 2 >1,2 WF NF vCP R
2147 4 <2 <0,3 < 2 »1,2 PB R
7148 B <2 0,6 <2 >1,2 2 | =2 vep R
2150 4 < 2 0,9 < 2 NF < 2 1,7 T’ R
2151 4 < 2 <0, 3 NF NF <2 2 TC R
2152 | 4 <2 | 0,3 z 1,2 <2 2,7 VCE R
2153 | & <2 0,6 <2 1,2 <2 NF T R
2154 4 <2 <0,3 <2 NF Te2| >3 VCP R
2156 [ <2 NF < 2 >1,2 < 2 2,7 TC R
2162 4 < 2 NF < 2 WF < 2 <0,3 TC S
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TABLEAU N°IV (suite)

Cin&tique des anticorps Epreuve
Villages Veaux Avant vaccination ler mois 11éme mois du 11& mois
N® Mais THM SNP 1HM SNP THM SKP Nature Réponse |
2186 4 2 KF 2 NF <2 <0,3 PR s
2192 4 2 NF <2 NF <2 3 TG 4
2193 4 4-8 0,9 4-8 NF <2 <0,1 VCP H
2195 4 < 2 <0,3 <2 NF <z >3 TC R
2197 4 < 2 0,3 < 2 >1,2 NF NF TC R
2701 4 < 2 <0, 3 <2 »1,2
2702 4 < 2 <0,3 2 >1,2 2 =2 VCP R
2708 2 < 2 <0,3 < 2 1,2 <2 >z VCP R
2709 4 <2 NF <2 NF <2 2,7 vCp R
2710 4 <2 <0,3 Tr2 71,2 4 2,7 PB R
2713 4 <2 <0,3 4 1,2 <2 >3 TC R
2715 4 <2 NF <2 >1,2 <2 1,7 PR R '
2717 4 2 >1,2 4 >1,2 <2 <0,3 TC 5
2718 4 <2 C,6 <2 >1,2 <2 NF VCP R
2723 4 < 2 0,6 <2 NF <2 >2 IC R
2725 [ 8 0,6 32 >1,2 4 2,7 VCP s
Sikeri 2727 4 2 1,2 <2 *1,2 <2 <0,3 PB H

2728 4 < 2 KF Tr2 *1,2 32 >3 PR R
2730 4 < 2 0,3 <2 0,9 <2 »2 TG R
2733 4 NF NF 4 >1,2 <4 ) VCP R
2734 3 NF NF NF >1,2 <2 »2 VCE R
2738 4 NF NF <2 1,2 B 1,7 411 R
2739 12 NF NF 4-3 NF 16 >3 PB R
2742 4 <2 NF <2 *1,2 & NF PB R
2743 8 < 2 <0, 3 4-8 NF <2 2,7 VCP R
2744 4 <2 NF <2 *1,6 <2 1,7 YCP R
2750 4 <2 NF <2 NF <2 3 VCF R
2752 10 <2 1,2 <2 *1,2 <2, >2 VCP R
2755 4 <2 Tr <2 NF <2 >3 VCF R
2757 2 <2 0,3 <2 NF <2 <0,3 PR 3
2758 2 <2 0,9 <2 NE <2 2 VCP R
2759 4 <2 0,9 <2 NF <2 <0,3 PR 5
2760 4 <2 0,3 <2 NF Tr2 »2 vCP R
2762 4 2 >1,2 <2 *1,2

Kalikakori 2766 4 2 <0,3 <2 *1,2
2775 4 2 <0,3 <2 *l,2

Abréviations : IHM = Inhibition de l'hémagglutination morbilleuse ;
3NP = S&ro-neutralisation pestique ; Tr = Traces ; NF = Test non fait ;
VCP = Vaccln caprinisg ; TC = Vacein de cultures cellulaires ;

PB = Virus bovipestique pathogéne ; R = Réslste ; 5 = Sensible.

a) 1l n'y @ aucune concordance entre les résul-
tats fournis par le test d'inhibition de I"hémaggiu-
ftination morbilleuse et celui de séro-neutralisa-
tien bovipestique pour ia mesure des anticorps
colostraux. Clest un fait acquis depuis plusieurs
années en ce qui concerne I'immunogenése pes-
tique : plus est éloigné dans le temps le stimulus
antigénique, plus Importante est la dissociation
des deux tests, Une publication a venir précisera
ces résultats.

b) Fort de ce qui vient d'étre dif, on ne consi-
dere pour commenter la répartition des anticorps
colostraux hébergés par les vedux, que les résul-
tats des séro-neuvtralisations.

On se rend compte que fa répartition est extré-
mement hétérogéne par classes d'dge et par
fitres sériques,

@ Le fableau 5 regroupe les résuliats par
classes d'dge. Y sont considérés comme positifs
tous les veaux possédant des anticorps méme &
I'état de traces.

Le nombre de 49 sérums est notablement infé-
rieur au nombre de veaux de I'expérience ; pour
diverses raisons, dont une panne de cangélateur,
Il n'a pas été possible de disposer de ia totalité
des prélévements.

[l est intéressant de canstater que dans le
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TABLEAU N°V

Répartition des anticorps antipestiques
colostraux par classes d'dpe

groupe d'dge de 1 a 6 mois il n'y a que 53 p. 100
de veaux possédant des anticorps, ce faible
chiffre étant influencé par le nombre important

- - de veaux de 4 mois les ayant déja perdus (21
Age en Etat des anticorps Total sur 38).
mois Présents Absents , . o .

® La répartition quantiiative des anticorps,
2 2 1 3 colligée dans la figure 1, est elle aussi digne de

3 3 0 3 remarque par son hétérogénéité,
4 17 21 38 Avec ces données, il paralt impossible de pou-
6 3 0 3 voir tracer une ligne de régression statistique des

8 0 1 1 anticorps colostraux.
10 1 0 1 De ces résuliais, que peut-on conclure ? Entre
] P 5 . le 5e et le 6¢ mois de leur vie, environ 50 p. 100
Tora ? ? des veaux de |'expérience, échanfillon de ceux de
T N ]
|,so-°g'° Figure 1
Réparhtion des onhcerps colostraux
en fonction de 1'dge des veaux
et du htre
14
L] - arses -
051
@ 2 = 4 . ] 8§ Age an mols

I'"Cuest tchadien, voient disparaiire leurs ant-
corps colostraux, c'est-d-dire récupérent une
réceptivité totale au virus bovipestigue ou aux
virus vaccinaux. Cette donnée sera discutée plus
loin.

2. — Immunogenése.

On peut la juger sur trois critéres, au demeu-
rant complémentaires,

a) Gengse d'anticorps. Un simple coup d'ceil
aux colonnes 6 et 7 du fableayv 4 qui fournissent
les résultats enregistrés un mois aprés 'inocula-

tion, montre qu'il y a lieu de dissocier |'éjude des
anticorps anfipestiques neutralisant et des anti-
corps inhibant I'hémagglutinaiion morbilleuse.
il n'y q, 14 non plus, aucune concordance dans les
deux groupes de résultats, ce qui vient recouper
les résultais de I'expérience princeps.

On peut analyser la genése des anficorps
engendrés par le virus MB 113 Y en fonction de
I'état immunifaire des veaux au mement de
I'inoculation.

@ Immunogenése antipestique en fonction de
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la présence d’anticorps antipestiques. La situa-
tion est résumée dans le tableau é.

Pour le calcul, on a inclus dans la colonne 7
quelques-uns des chiffres de la colonne ¢ du
fableau 4, lorsqu'ils étaient positifs pour les veaux
dont on n'avait pu disposer du sérum prélevé
un mois apres inoculation ; étant donné I'en-

semble des résultats, cette pralique semble par-
faitement jusiifiée.

Il est apparent que lorsqu'il n'y a pas d'anti-
corps antfipestiques transmis, le virus MB 113 Y
détermine une montée d’anticorps franche (et
durable). Soni ainsi pleinement confirmés les
résultats de lu premiére expérience.

TABLEAU N°VI

Géndse des anticorps antipestigues en fonction de la présence d'anticorps antipestigques
colostraux lors de l'inoculation du virus merbilleux MB 113 Y

Veaux sans anticorps

Veaux avec anticorps

antipestiques antipestiques
Montée Pas de Monté&e Pas de
d'anticorps montée d'anticerps montée
23 o] 17 7

Chez les veaux possédant des anticorps passi-
vement fransmis, le succés de l'immunisation
n'est atteint que pour 72 p. 100 d'entre eux.
L'analyse du défeut d'immunogendse antipes-

tique chez 30 p. 100 des veaux en fonction de
l'dge et du titre des anficorps présents avant
l'inoculation fournit les chiffres rassemblés dans
le tableau 7.

TABLEAT N°VIL

Immuncgénése antipescigque en Fonction de 1'8ge et du vitre des anticorps colostraux
et de 1'3ge des veaux inoculds avec le virus morbilleux MB 113 Y.

Montse d'anticorps

Pas de mont&e d'anticorps

Titre sErique Titre sérique
Ne Age N Agae
Avant 1 mois 11 meis Avant 1 mois 11 mois
inoculation inoculation
213614 6 51,2 >1,2 3 2128 4 =1,2 o
2142 4 1,2 1,2 2138 3 »1,2 >1,2 o]
2752 | 10 1,2 51,2 52 2717 | 4 1,2 51,2 i
2137 3 c,9 1,2 2 2727 4 1,2 >1,2 0
2113 4 4,9 0,9 2 2193 & 0,9 a
2135 & 0,9 1,2 1,7 2758 4 0,9 0
2150 4 0,9 1,7 2757 2 0,3 a
2725 | 4 0,9 »1,2 1,7
2758 2 Q0,9 2
2153 | 4 0,6 >1,2
2718 4 0,6 >1,2
2729 | 4 0,6 2
2132 | & 0,3 >1,2
2148 4 0,3 >1,1 2
2197 | 4 0,3 >1,2 .
60| a4 0,1 52
2755 4 Tr >3

Les titres sériques sont exprimds par l'exposant de la dilution logarithmique log 10 du TN5

Q
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Deux données nous paraissent nettement
aberrantes : les chiffres du veau 2752 et du
veau 2757 ; notre opinion est que les deux sérums
ont été infervertis iors des manipulations, ce qui
serdit logique avec la suite des résultats. !l est
clair que ce n'est pas I'dge du veau qui intervient
mais le titre des anticorps colostraux, résultat
auquel on pouvait s’atlendre. Le fitre sérique qui
permet une immunogenégse normale se situe
enire TNy, =1 & 1,2, Lorsque cette immuno-
genése a pu se faire, il ne semble pas que le titre
sérique résiduel au moment de I'inoculation

influe sur la qualité ni le titre des anticorps
antipestiques produits. Il paraft y avoir une sorte
de loi du fout ou rien.

® Immunogenése antipestique en fonction de
fa présence d'anficorps aniimarbilleux. 1l est
patent que les antficorps ne génent en rien la
montée d'anticorps antipestiques,

@ Immunogenése antimorbilleuse en fonction
de la présence d'anticorps antimorbilleux. Le
tableau 8 rend compte de cette influence ; elle
parait &étre sans signification,

TABLFAU N°"VIII

Gén&se des anticorps antimorbilleux en fonction de la présence d'anticorps antimorbilleux
colostraux lors de 1'incculation de virus morbilleux MB 113 Y

Veaux sans anticorps Veaux avec antlcorps
morbilleux morbilleux
Montée Pas de Montée Pas de
dfanticorps montée dfanticorps montée
9 40 2 4

& Immunogenése antimorbilleuse en fonction
de la présence d'anticorps anfipestiques. On peut
analyser globalement I'immunogendse  mor-
billeuse, auguel cas on wvoif qu'un mois aprés
I'inaculation 29 veaux n'ent élaboré aucun anti-

corps morbilleux contre 10 qui en ont produit,
mais fait &tonnant, aux faibles tifres de 1 : 2 ou
1 :4. On peuf melire en cause une certaine len-
teur dans la montée des anticorps morbilleux
qui, bien que non apparente sur e tableau 9,

TABLEAU R°IX

Immuncgénése des anticorps morbilleux en fonction de la présence d'anticorps
antipestigues colostraux lors de 1"inoculation de virus morbilleux MB113 ¥

Tetal

Sans anticorps coloszraux

Avec anticerps colostraux

Meis aprés
Montée
dfanticorps

pas de montée

inoculation N )
d'anticorps

Montée
d'anticorps

pas de montée
d'anticorps

pas de montée
danticorps

Montée
d'anticorps

1 mois 1o 29
11 mois 11 30

15 [A 14
& 13 5 17

existe néanmoins : 12 veaux sans anficorps
morbilleux au premier mois en possédent le 11e,

La présence d'anficorps antipestiques colos-
traux ne semble pas &tre un facteur perturbant
I'immogenése morbilleuse car les différences ne
sont pas significatives.

La faiblesse et la tenteur dans I"élaboration des
anticorps morbilleux est frappante lorsqu'on la
compare 4 l'immunogenése antipestique chez les

mémes veaux : 40 ont une montée d'anticorps
antipestiques contre 10 seulement pour les
anticarps morbilleux ; dans le groupe de veaux
n"hébergeant pas d'anticorps colostraux, 23 su-
jets woient apparalire des anhicorps sériques
neviralisant le virus pestique alors que & seule-
ment vont développer des anticorps morbilleux.
Il'y a apparemment |d un parcdoxe pour des
animaux ayant regu un authentique virus d’ori-
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gine rougeoleuse | Paradoxe d’avtant plus grand
que le vaccin de cultures tissulaires induit la
formation d’anticorps marbilleux de titres plus
élevés que le virus MB 113 Y,

B) Cinétique des anticorps. Elle a été évoquée
au fil des lignes précédentes ef dans les tableaux
4, 7 et 9. Les anticorps antipestiques élaborés
sont stables pendant au moins 11 mois les diffe-
rences de titre apparentes ne sont dues qu'da des
modalités dissemblables de dilution des serums.
Les anticorps antimorbilleux activement élaborés
sont restés stables chez 4 veaux, sonf apparus
chez 12 et disparus chez 4,

¢) Résistance aux épreuves. Aucune discrimi-
natioh n’a é&té faite dans le choix des veaux lors
de 'achat.

® Epreuve bovipestique virulente réalisée
5 mois aprés I'inoculation (veaux no 2132, 2142,
2147, 2732, 2766, 2775). Aucun des veaux inoculés

avec le virus MB 113 Y n'a ét¢ malade ; les
anticorps antipestiques ont |égérement augmenté
chez un animal, tout comme les anticorps
antimarbilleux.

Sur les trois veaux du groupe témoin ayant
regu le vaccin antipestique de cultures cellulaires,
deux sujets (n® 2766 et 2775) n'ayant pas d'anti-
corps colostraux au moment de l'inoculation et
ayant de ce fait élaboré des anficorps anfipes-
tiques, résistent parfaitement sans que se medifie
leur sérologie. Le troisigme {n® 2762) meurt de
peste avant d'avoir produit des anticorps ; chez
lui la vaccination antipestique a efé inefficace par
suite de la présence d'anficorps colostraux rési-
duels (tableaux 4 et 10),

@ Epreuve bovipestique virulente réalisée
11 mols aprés l'inoculation (n® 2118, 2127, 2186,
2710, 2727, 2728, 2738, 2739, 2742, 2757, 2759).
Quatre animaux {n° 2186, 2727, 2757, 2759) ont
fait une montée thermique de faible amplitude,

TABLEAU N“X

Epreuves bovipestiques rZallsdes 5 et 11 mois aprdés 1'incculation de virus
merbilleux MB 113 Y ou de vaccin antipestique de cultures cellulaires

r Serologie
Date
Vaccin e Symptdmes J J + 10
Bpreuve IHM SNP IHM SN P
2132 16 >3 16 >3
- MB 113 Y 2142 B 2,7 8
3 2147 32 3 64
[}
5 Peste 2762 <2 <0, 3 <2 0,3t
o cultures 2766 32 NF 3z NE
cellulaires 2775 16 HF 16 NF
2118 2 >3 8 >3
2127 <2 2,7 8 2,7
2136 F <2 <0,3 Tr 0,6
2710 & 2,7 4 2,7
2715 <2 1,7 2 >3
MB 113 Y 2727 F <2 <0,3 16 0,6
- 2728 L 3z »3 32 >3
: 2738 8 1,7 16 2,7
5 2739 16 >3 16 >3
= 2742 4 NF 8 2,7
2757 F <2 <0,3 8 a,6
2759 F <2 <0,3 ] 0,6

Abréviations i

F = Figvre ; L = Larmoiement ; t = Meurt.
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présenté un peu de larmoiement mais pas de
diarrhée alers que, on I'a dif, mourrait le bovin
témoin. Les autres sont restés en bonne sante ;
avcun n'est mart. Le tableau 10 regroupe ce
résultat.

[l est inféressant de constater que si la séralogie
morbilleuse a un peu évolué au cours des 10 pre-
miers jours apres ['aérosoi infectieux, évoquant
la possibilité d'une réaction anamnestique, la
sérologie pestique s'est modifide que pour les
quatre animaux ayant présenté de la fisvre et est
restée inchangée chez les autres sauf le n® 2715 ;
on peut évoquer pour ce dernier la possibilite
d'une réaction anamnestique.

® Revaccinafions effectuées av 11¢ maois.
Vingt-huit veaux ont regu le vaccin capripestique,
20 celui de cultures cellulaires.

lLes animaux possédant des anticorps anfipes-
fiques au moment de la revaccination n'ont pas
présenté de montée thermique (tableau 4), hor-
mis le no 2130 qui, avec un titre TNy, =107, a
eu un petit épisode fébrile fardif et le ne 2136,
lui aussi un peu fiévreux bien que possédant
un TNge = 102 (*).

On congeit qu'll aurait ét¢ intéressant de posse-
der les sérums des veaux revaccinés ; on a
expliqué ci-dessus qu'il avait été impossible
d'aller les prélever. |l est vraisemblable que le
fitre des anhicorps antipestiques s'est peu modifié
sauf pour ceux présentant un assez bas titre
avant la revaccination (par analogie avec le
ne 2715 du tableau 10) et que, foujours par ana-
logie avec |'épreuve virulente, le titre des anti-
corps morbilleux a dd quelque peu augmenter.

Il'y a lieu d'évoquer (1 un épisode pestique
survenu dans un autre village ol des veaux
avaient &té eux aussi noculés avec la souche
MB 113 Y. Une vague de peste est passée trois
mois aprés la vaccinafion, épargnant tfous les
veaux ayant regu le virus morbilleux mais tou-
chant la plus grosse partie de ceux que les pro-
pri¢taires n'avaient pas présentés. La démonstrg-
fion de I'efficacité du « nouveau vaccin» a été si
éclatante (ce qu'ils n'avaient jamais vu sur les
veaux), qu'ils ont demandé que ce seul vacan
soit fait a {'avenir !

(™ Il n'y a pas lieu d"&tre surpris de la qualté hyper-
thermisante du vaccin de cuitures cellulaires tchadien ;
c'est trés précisément dans cette optique qu'a été retenu le
358 puassage in vitra de la souche RPKOBK.

C'est bien volontiers gue I'on peut confirmer
cefte observation si |'on se rappelle qu'aucun des
veaux inoculés puis éprouvés et ayant fait la peste
n'est mort, alors que mourraient, fait habituel
avec la souche DK, les témoins non vaccinés.
Est-ce qu'en dehors de tout phénoméne immuno-
lagique etf, partant, de la présence d'anticorps
colostraux, l'inoculation de virus de la rougeocle
est bénéfique au regard de la protection antipes-
tique ? Ce point sera discuté plus lain.

Discussion,

Les résuliats attirent

réflexions.

EXpOoseés plusieurs

1. Concernant la persistance des onhicarps colos-
traux. On a vu qu’d |'dge de & mois 47 p. 100
des veaux ont perdu leurs anticorps colosiraux ;
par ailleurs, la répartition selon |'dge esi extré-
mement hétérogéne. C'est une situation qui
differe quelque peu de celle existant en Nigeria
du MNord et plus précisément dans la province
de Bornou, jouxtant le lac Tchad et soumise aux
mémes conditions écologiques générales que les
villages ol a eu lieu notre expérience. ROWE (28)
y a montré que 30 p. 100 des veaux de & mois
possédaient encore des aniicorps. SMITH (35)
quant 4 tui, utihsant une fechnique de séro-neu-
tralisation différente, estime que la négativation
se produit & un dge un peu plus élevé que celui
auquel nous arrivons, D'aprés les chiffres publiés
par BROWN (9}, on peut penser que dans |'Est
africain le déclin des anticorps est aussi un peu
moins rapide qu'au Tchad, Par conire, dans les
exemples qu'ils citent, SINGH et coll. (32) arri-
vent & des chiffres approchant les nétres. || est
possible que notre échaniillonnage ait &té frop
faible mais, & notre sens, il y a aussi une autre
raison qui tient aux pratiques d’élevage de |'Ouvest
tchadien. Dans cette zone, les vaches font leur
premier veau assez tard, au plus t6t a 4 ans,
4 ans et demi ; les avortements, d'étiologie exacte
non encore précisée encore que l'on puisse
penser — précisément dans les villages ol nous
avons opéré — que la brucellose intervienne (18),
conduisent les éleveurs d conserver longtemps
leurs productrices, |usqu'a I'dge de 12 4 14 ans
parfois. On congoit, dans ces conditions, que la

I trace sérique de la primo-vaccination pestique

s'efface graduellement, méme 51 12 ans aprés elle
les anticorps antipestiques sont toujours presents
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(10), et qu'en conséquence les anticorps fransmis
soient d untitreinitial relativement faible. N'ayant
pu disposer des sérums des vaches méres des
veaux, celfe opinion n'est que circonstanciée.
Il semble néanmoins acquis par la présence des
marques auriculaires de vaccination que toutes
les vaches avaient été & plusieurs reprises vacci-
nées, dont au moins une fois avec le vaccin capri-
pestique, utilsé au Techad jusqu'en 1964, I
ne parait pas non plus que les veaux aient été
privés de la premiére tétée riche en colostrum
puisqu’en fait 5 veaux sur 6 ont des anticorps
jusqu'ad I'dge de 3 meis. C'est a partir du 4¢ mois
que s'accomplit [a conversion, donc un peu plus
8t qu'ailleurs sans que l'on puisse préciser les
raisons. |l est tout de mé&me bon de noter que
c'est dans cette région de ['Cuest fchadien que
nous avons rencontré le plus de bovins adultes
hypegammaglobulinémigues.

A l'appur de la thése présentée selon laquelle
¢'est I'dge de la vaccination de la vache qui infer-
vient dans ['état immunitdire de son vedau, on
peut citer 'opinion des vétérinaires des pro-
vinces Nord du Tchad o0 'dge moyen du bétail
est plus bas et ol par voie de conséquence les
veaux ne refrouvent leur réceptivité aux vaccing
antipestiques qu'd 8 mois passés (37).

Quol qu'il en soit de I'4ge, ce qui compfe dans
la présente expérience, c'est le reliquat d’'anfi-
corps hébergé par les veaux,

2. Concernant  {'immunogengse  anfipestique.
C'est, évidemment, le point capital de l'expé-
rience. On a montré que l'immunisation anti-
pestique avec la souche MB 113 Y était valable
pendant au moins 11 mois lorsque le fitre sérique
TNj, des veaux en anticorps colostraux descen-
dait en dessous de 1012, Ce chiffre ne peut en faute
rigueur é&fre comparé aux aufres pubhés a
propos de la vaccination antipestique parce que
les techniques ou les vaccins ufilisés ont été diffé-
rents (%, 35) ; toutefais, de la discussion de SMITH
(35), on peut déduire que les veaux ayant un
«index de neutralisation » supérieur 42,1, 2,3
c'est-d-dire de moins de 9 maois, ne répondront
pas & la vaccination avec le vaccin de cultures
tissulaires. PLOWRIGHT et TAYLOR (21), quant
d eux, trouvent que de simples traces d'anticorps
génent I'immunogenése ; SINGH et coll. (33) onf
ey un veau avec un TNy, = 10! qui ne répondait
pas d la vacanation et 6 autres avec des TN, nuls

ou égaux a 10%% qui répondaient mal, C'est
reprendre, chiffrée, I'opinion des utilisateurs qui
estiment que la vaccination antipestique avec le
vaccin de cultures cellulaire ne peut &lre entre-
prise avec plein succés avant I'dge de 8 a 9 mois.

Le virus morbilleux MB 113 ¥ parait pouvoir
&tre immunigéne avec un reliquat d’anticorps
colostraux plus impoertant que le vacain pesfique
spécifigue. La conséquence pratique est qu'avec
lui I'dge de la vaccination effectuée avec succés
peut &tre abaissé, ce qui réduit d'autant — sans
pourtant I'annuler — le nombre de veaux qui
présentent le « hiatus immunitaire de ['dge »
dans les mois suivant 'intervention.

Mais, on I'a indiqué, en dehors de toute immu-
nogenése, (| n"en reste pas moins que les veaux
ayant requ ce virus et n'ayant pas élabore d'anti-
corps colostraux ne meurent pas lorsqu'ils sont
exposés a la peste. Navrante pour I"épizoctiolo-
gisie, c'est une donnée chére al'éleveur qui préfé-
rera refrouver un veau convalescent plutdt qu'un
cadavre,

On ne peut, certes, qu'épiloguer sur le méca-
nisme de cette résistance. Elle o des analogies
avec ce qu'a observé FLOWRIGHT dans la
protection des lapins vis-G-vis du virus pestique
lapinisé par le virus de la rougecle (19), la pro-
tection de la m&me espéce par le virus de CARRE
constatée par I'un de nous ou avec ce qui est
connu dans la protection du chien par le virus
de la rougeole vis-a-vis du virus de CARRE: on
invoque alors une infection latente des cellules
réceptrices du virus de CARRE par le virus
morbilleux (34) ; la protection dure ce que dure
la vie de ces cellules, c'est-d-dire diminue peu a
peu. Est-il significatif d'ajouter que dans la pré-
senfe expérience la protection parait avoir été
pariielle au 11¢ mois alors que d'aprés les pro-
priétaires elle était totale au troisieme mois ?

IV, — DISCUSSION GENERALE

On était parti de 'idée que chez le beeuf récep-
tif a la peste et chez le veau hébergeant des anti-
corps antipestiques colostraux, le virus de la
rougeole pouvalt se comporter comme chez le
chien avec quelques-unes des caractéristiques
suivantes (15, 16) :

® dabsence de replication ef de viremie,
# pas de formation d'anticorps du virus homao-
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logue de ['espéce mais genese éventuelle d'anti-
corps hétérologues,

® pas de neutralisation in vivo par les anti-
corps colostraux,

@ réaction anamnestique des anticorps homo-
togues & la sollicitation antigénique homologue,

@ protection sous la dépendance d'un phéno-
méne autre que la simple séro-protection.

A notre étennement, c'est tout le contraire de
chacun de ces points gui a ét¢ fournl par la
réponse des bouvillons et des veaux ayant regu
le virus de ia rougecle, souche MB 113 Y adaptée
4 lo culture en cellules bovines.

On pouvait certes s'aftendre a ce que le virus
se multiplidt chez le beeuf ; c'est trés exactement
pour cette raison qu'avait été choisie la souche
MB113Y. Il est par contre surprenant que ce virus
n'induise que peu ou pas d'anficorps morbilleux
au profit d'authentiques anticorps antipestiques ;
gue ce virus soit neutralisé par les anticorps
antipestiques, heureusement pour jes applica-
fions prafiques, & vun ftifre inférieur au virus
hemologue mais néanmoins significatif, Enfin de
cette étude il semble ressortir que le virus
MB 113 Y confére au veau deux sorfes de protec-
fions vis-d-vis de la peste : 'une enfiérement
sous la dépendance d'anticorps neutralisant,
I'avtre de nature non encore élucidée.

Est-il une explication a ce comportement para-
doxal de la souche MB 113 Y chez fe beeuf qui en
beaucoup de points rappelle celle d'unvraivirus
pestique ? Nous pensons que oui et proposons la
suivante,

La souche EDMONSTON du virus de la rou-
geole a d'abord subi dans le laboratoire du
Pr. ENDERS un certain nombre de passages en
cellules humaines (24 passages en cellules
rénales puis 27 en cellules amniotiques) ; efle
était & ce moment parfaitement hémaggluh-
nante (17). A Indianapolis, la souche a été culti-
vée pendant 45 passages en cellules rénales
bovines avani d'&tre envoyée a Farcha sous le
nom de souche MB 113 Y. Elle y a ét¢ adaptée
aux cellules de zébu ; le « vacain » a été préparé
avec te 48 passage tchadien. Le point intéressant
est qu'alors la souche MB 113 Y n'est plus hémag-
glutinante pour les hématies d'Erythrocebus patas,
propriété négative que possédent en général les
myxovirus cultivés en cellules bovines, le myxo-
virus parainfluenza 3 mis a part.
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Or, on sait qu'en se libérant de leur cellule-
hdte de replication, les myxovirus entrainent
avec eux un fragment de la membrane cellulaire,
incorporée dans leur propre enveloppe (27) ; ce
doit bien é&re le cas du virus MB 113 Y qui,
incorporant dans son enveloppe — suppott en
principe de Pactvité hémagglutinante — des
fragments de membrane cellulaire bovine,
devient de ce fait non hémagglutinant,

Le virus MB 113 Y apparait alors comme
composé de virions possédant un acide nucléique
gardant l'empreinte morbilleuse mais néan-
moins capable de replication en cellules bovines
et d'une enveloppe trés proche de celle du virus
pestique. 5i l'on se souvient que nous avons
montré que les nucléocapsides des virus pestiques
et morbilleux possédaient des propriétés antigé-
niques ef sérologiques communes a |'exclusion
des enveloppes virales, on arrive & la nofion
qu’effectivement le virus MB 113 Y est bien pro-
che d'un authenfigue virus bovipestique,

Cette conception est en accord a la fois avec
la neutralisation du virus MB 113 Y par les sé-
rums antipestiques alors que, quoiqu’on ait pu
penser, le virus morbilleux n'est pas neutralisé
ordinairement par les sérums antipesiiques
comme cela vient d'étre trés clairement et élé-
gamment démontré (31), et, esi aussi en accord
avec la genése d'anticorps antipestiques par la
souche ; ces deux propriétés sont basées foutes
deux sur l'enveloppe virale, comme l'indigue la
virologie générale.

De toutes ces considératfions théorigues, que
reste-l-il dans la pratique :

— la souche MB 113 Y peut sans danger pour
le boeuf ni son entourage servir & le protéger
contre |la peste pendant plusieurs maois ;

— chez les veaux immuns de peste par anti-
corps colostraux, elle peut &tre uiilisée pour les
proiéger dans Il'intervalle de temps pendant
lequel ils recouvrent leur réceptivité entidre au
virus pestique ;

— se pose néanmoins pour les génisses qui
avront regu le virus dans leur jeune Gge la
question suivante : leurs veaux a'naftre héber-
geront-ils une qualité spéciale d'anhcorps neu-
tralisant qui ne les rendra plus justiciable de cette
pratique 7 Des expériences sont en cours pour
répondre 4 la question.
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SUMMARY

Rinderpest Protection in catile by Measles Virus.
Application in calves with passive immunity frem mafernal antibodies

Using strain MB 113 Y of measles virus adapted fo culiure on bovine
kidney cells, the authors show thal the intramuscular injection of this virus
in zebu caftle rinderpest susceptible, is followed by no clinical reaction,
although there is « viraemia, Inoculated animals are resistant 1o Rinderpest
infection for al least 11 months. The origin of the immunity 1s humoral {presence
of genuine rinderpest anlibodies), and possibly cellular. [noculated cattle
either produce no measles antibodies, or produce them only at very low hires.
Calves with colostral immunity to rinderpest can be inoculated with strain
MB 113 Y which confers protection agaimst Rinderpest at an age where
tissue~culture rinderpest vaccine would be ineffective. In view of the parhcular
bralegical and immunclogical characteristics of this sirain of measles virus, the
authors express the opinion that it occupies an intermediate position between
rinderpest and measies viruses, from which it derives various anmgenic cons-
fituents.

RESUMEN

Proteccidn anfipestica transmitida a los bovinos mediante el virus del sarampién,
Aplicacién en los terneros pasivamente inmunes por los anficuerpos maternales.

Se utiliza la cepa MB 113 Y del virus del sarampién adaptada al cultivo en
células de rifiones de bovinos. Los aufores demestran que no estd seguida
con ninguna reaccidn clinica la inoculacién intramuscular del diche virus en
el cebd receptivo o la peste bovina, aunque se encuentre una viremia. Los
bovinos inoculados son resistentes a la confaminacién bovipestica durante 11
meses a lo menos. Es de origen humoral (presencia de verdaderos anficuer-
pos anti-pesticos) y acaso celular ésta inmunidad, Los bovinos inoculades no
elaboran, o solamente en muy pequefios titulos, anticuerpas morbillosos.

Los terneras inmunes de peste bovina por los anticuerpos del calosire nece-
sitan la inoculacion con la cepa MB 113 Y, dando a ellos una proteccién anti-
pestica en edad en que la vacuna antipestica de cultivos celulares seria ineficaz.
Segun el comportamiento biclégico e inmunologico particular de ésta cepa
merbillosa, los autores piensan que la dicha tene una posicidn intermediaria
entre los virus pesticos y morbillosos y comperta varios conshituyentes anhigenicos
semejantes.
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