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d’un vaccin contre
Ia mammite a
Staphylococccus
aureus
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DANS LA LUTTE A LA MAMMITE, DE PREMIERS RESULTATS DE RECHERCHE TENDENT A DEMONTRER QU’IL SERAIT
POSSIBLE DE DEVELOPPER UN VACCIN A L’ADN CAPABLE DE COMBATTRE STAPHYLOCOCCUS AUREUS.

[’idée de développer un vaccin contre cette bactérie sus-
cite de I'intérét depuis plusieurs décennies, mais tous les
vaccins classiques testés jusqu’ici n’ont pas donné les résul-
tats escomptés. Les difficultés rencontrées dans la mise au
point de vaccins sont possiblement liées aux stratégies que
la bactérie utilise pour contourner le systeme immunitaire
de la vache durant linfection de la glande mammaire.
Certains de ces mécanismes sont bien connus, mais d’autres
restent probablement a découvrir. De plus, les mécanismes
de défense immunitaire utilisés par la vache pour lutter
contre cette infection ne sont pas totalement compris.
Notre équipe s’est donc orientée vers la vaccination
génétique (ADN), car cette nouvelle technologie semble étre
un outil puissant pour lutter contre les infections. Celle-ci
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implique I'injection de substances inoffensives qui permet-
tent aux cellules de la vache de produire d’elles-mémes dif-
férentes protéines importantes pour Staphylococcus aureus
(S. aureus). La vache développe alors une réponse immu-
nitaire contre ces protéines ou «antigenes». Dés le début
de I'infection a S. aureus, cette réponse immunitaire s’active
trés rapidement, et la vache se met a fabriquer les outils
nécessaires pour se défendre avant méme que ne se déclare
Pinfection a S. aureus.

La figure 1 (p. 30) présente schématiquement le fonc-
tionnement d’un vaccin a ’ADN.

La séquence d’ADN de la protéine d’intérét est insérée
dans un plasmide (autre séquence d’ADN permettant a la
séquence choisie d’étre fonctionnelle chez I’animal).
[’animal recoit la construction d’ADN et produit la protéine
bactérienne transitoirement. Cette expression va permettre
au systeme immunitaire de détecter la protéine et de réagir
contre elle. Si cette protéine est présente lors d’'une infec-

tion, le systeme immunitaire sera capable de se défendre

contre elle et donc contre le pathogene.

SUR LE CHEMIN D’UN VACCIN EFFICACE
Dans le cadre de ce vaste et ambitieux projet
de vaccination visant a prévenir les mam-
mites a S. aureus, un certain nombre de
protéines cibles ont été sélectionnées
et leurs effets sur la réponse immu-
nitaire ont été évalués.

Lors de la premiere expérience
visant a tester ’efficacité protec-
trice de ce type de vaccination,
nous avons immunisé des vaches
pendant la période de transition et,
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Réponse immunitaire contre cette protéine
(stoppe infection par les buctéries qui possédent cette pretéine)

~ FIGURE
SCHEMA DU FONCTIONNEMENT
D'UN VACCIN A L'ADN

G ADN qui code

Vaccination al’ADN ‘

Injection de I’ADN
{plasmide + ADM codant Ia protine)

\Lme protéine bactérienne

oy

4
it 2

-

L S

30

en début de lactation, nous les avons
infectées avec des bactéries ( S. aureus).
Les animaux vaccinés et non vaccinés
(témoins) ont tous développé une mam-
mite. Cependant, chez les vaches vac-
cinées, les bactéries ont été éliminées
de la plupart des quartiers infectés,
alors que la majorité des quartiers des
vaches témoins sont demeurés infectés.

Le programme a été appliqué sur
des vaches laitieres du Centre de
recherche et développement sur le
bovin laitier et le porc de Lennoxville
(Agriculture et Agroalimentaire
Canada). Les vaches ont été immu-
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nisées ou non, puis elles ont été infec-
tées expérimentalement avec le patho-
gene S. aureus par injection intra-
mammaire. La figure 2 présente la
quantité de bactéries présentes dans le
lait des vaches vaccinées ou non vacci-
nées dans les jours suivant I'infection
expérimentale. Les vaches vaccinées
ont moins de bactéries dans leur lait que
celles non vaccinées, preuve que la vac-
cination a ’ADN a permis une protec-
tion partielle de la glande mammaire.

DES RESULTATS ENCOURAGEANTS,
MAIS PLUSIEURS POINTS A
PERFECTIONNER

Comme S. aureus utilise plusieurs
armes pour déjouer les défenses immu-
nitaires lors d’une infection, les vac-
cins a PADN devront contenir plusieurs
protéines et non une seule. De plus, il
reste encore beaucoup a apprendre sur
les mécanismes précis d’infection de
S. aureus. Nous testons actuellement,
chez la souris, de nouvelles protéines
potentiellement intéressantes; les plus
prometteuses seront ensuite testées
chez la vache laitiere.

Il faudra également améliorer la
composition du vaccin pour qu’il soit
encore plus efficace. Pour cela, il faudra
mieux connaitre les mécanismes uti-
lisés par la vache pour se défendre
lorsqu’elle contracte une mammite.

Le Réseau canadien de recherche
sur la mammite bovine (RCRMB) est un
immense atout pour développer les
suites de ce projet de recherche. En
effet, cette recherche se poursuit en
collaboration avec plusieurs membres
du réseau provenant des régions de
Sherbrooke, de Montréal et de
Saskatoon. Ces collaborations permet-
tront de mettre en commun des résul-
tats et, ainsi, d’avancer plus rapidement
vers un vaccin efficace contre les mam-
mites bovines. Par exemple, un projet
est en cours pour étudier les protéines
utilisées par S. aureus et uniquement

) FIGURE 2
RESULTATS OBTENUS A LA SUITE
DUN PROGRAMME DE VACCINATION
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. Réseau canadien de recherche

{ sur la mammite bovine
Canadian Bovine Mastitis
Research Network

-

Au RCRMB, producteurs laitiers et chercheurs travaillent en équipe
pour définir les priorités et les besoins en recherche sur la
mammite. Au cours des cing prochaines années, les chercheurs
travailleront sur trois projets majeurs de vaccins contre la mammite.
Les résultats de ces recherches méneront au développement :

- d’un vaccin a ’ADN contre la mammite a S. aureus;

- d’un nouveau vaccin contre la mammite a E. coli;

- de nouvelles stratégies de vaccination pour améliorer limmunité

(ex.: sites et fréquences d’injection).

Tous les producteurs laitiers canadiens participent financiére-
ment au programme de recherche et sont impliqués a tous les
paliers de décision du RCRMB. Pour en savoir plus ou pour faire
part de vos idées et commentaires, visitez le site du RCRMB ou
contactez Julie Baillargeon: julie.baillargeon@umontreal.ca.

présentes lors d’une infection intra-
mammaire, ces protéines n’étant pas
produites par la bactérie en laboratoire.
Ces données inédites permettront de
mieux connaitre les protéines d’intérét
a intégrer dans un vaccin.

LE PROCES DE LA MAMMITE

N’EST PLUS A FAIRE

A travers le monde, la mammite est un
probleme majeur de santé des trou-

peaux laitiers. Elle cofite, selon les esti-
mations, plus de 400 millions de dol-
lars par an a l'industrie laitiere cana-
dienne. La mammite est 'une des
causes de réforme les plus importantes
au Canada. Selon les agences de con-
trole laitier, le taux de réforme attri-
buable a la mammite atteint 13,25 %.

Bien que de nombreux micro-
organismes puissent causer cette
maladie, S. aureus est devenu la bactérie

contagieuse (pathogeéne) la plus
fréquente. Présent dans la vaste majorité
des troupeaux laitiers canadiens, ce
pathogeéne provoque principalement des
mammites subcliniques et chroniques
qui n’impliquent aucune modification
visible du lait ou du pis. Il peut donc se
propager silencieusement de vache en
vache, soit par les mains du producteur
ou par les manchons trayeurs.

Jusqu’a présent, les antibiotiques
ont constitué arme de choix contre la
mammite en général. Cependant, ils
sont faiblement efficaces contre
8. aureus. En effet, le taux de guérison
n’est que d’environ 40 % lors d’un
traitement pendant la lactation et
autour de 60 % au moment du tarisse-
ment. LLa méthode la plus efficace pour
réduire la propagation de S. aureus
consiste a isoler les vaches nouvelle-
ment infectées en les trayant en dernier
et en planifiant leur réforme lorsque les
traitements aux antibiotiques s’averent
inefficaces. ®
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