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La paratuberculose
ou maladie de Johne

1895
Albert Johne
& L. Frothingham
1¢re description de la maladie




Due a Mycobacterium avium subsp
%amtuberculosis (Map)

} Y% Parasite obligatoire de I"h6te (il ne se multiple
3 dans les conditions naturelles que chez I’héte)
9 | I I =source de l'infection (feces, lait ... et eau?)
b ¥ Survie importante dans le sol et |"eau :!
a¥ I 1 Augmentation du risque d"infection selon !

e 1 I"importance de I"excrétion dans le troupeaul!
MAP peut survivre > 1 an dans le lisier!

CONTAMINANT DE L"ENVIRONNEMENT !

Map dans une culture
de macrophages
http://johnes.org/




Actualités sur la paratuberculose des ruminants

1. Survie de Map dans lI'environnement

2. Présence de Map dans I'eau et transmission possible
par bio-aérosols

3. Adultes également sensibles a la contamination par
Map

4. Excrétion fécale de Map possible chez des veaux

5. Vaches superexcrétrices de Map

6. Amélioration des méthodes de diagnostic de la
paratuberculose

7. Lutte contre la paratuberculose

8. Paratuberculose et sécurité alimentaire




Reésistance de MAP dans le sol#

(Whittington et al, J. Dairy Sci.2004!)
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Survie dans le sol (feces) jusqu“a 55 semaines a |"ombre!



Survie de Map dans 1'environnement

| Protozoaires bactériovores ol Contamination de
Acanthamoeba castellanii I’environnement:
Cirillo JD et al. Infect Immun,1997,65:3759. —I'Couloirs (77%)
| & A. polyphaga —I' Lisiers (68%)
ol (survie de Map et résistance au
chlore)
s e Mycobacterium
avium subspecies

! Démontré pour Map dans des paratuberculosis in
free-living amoebae

terrains non contamings par isolated from fields not
used for grazing

des ¢levages

C. L. White, R. J. 8irtles, P. Wigley,

P- H o A \1‘\1:v Z;"~ |‘ A‘-'v‘x‘n.l a
White CI et al. Vet rec,2010:166:101. SonES e '® it ol




Prélevements dans ’environnement

J. Dairy Sci. 89:963-970
© American Dairy Science Association, 2006.

Environmental Sampling for Detection of Mycobacterium avium ssp.
paratuberculosis on Large California Dairies

R. D. Berghaus,*' T. B. Farver,* R. J. Anderson,t C. C. Jaravata,* and |. A. Gardnert
‘Department of Population Health and Reproduction, School of Velerinary Medicine, University of California, Davis 95616
tCalifornia Department of Food and Agriculture, Animal Health Branch, Sacramento 85814

1Department of Medicine and Epidemiology, School of Veterinary Medicine, University of California, Davis 95616

Tests sur échantillons prélevés dans I’environnement : MOINS
COUTEUX

Comparaisons avec le test ELISA sur > 60 vaches dans 23 troupeaux
ayant été positifs en culture fécale

Résultats :
Corrélation entre les tests des échantillons provenant de
I’environnement positifs en culture et les résultats sur les animaux , en

particulier sur les prélévements en milieu liquide
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Map dans I’eau

° | O n ne rec h erc h e p as souv ent Coprrght © 2010, Aracricas Scescsy fi Misabiclogy, A3 Righn Reservad.

) Presence of Mycobacteritan avium subsp. paratuberculosis in
Map dallS l cau. Environmental Samples Collected on Commercial

Dutch Dairy Farms”

° Y. . W F Fiues . . Koets: < _‘_: ¥ B
.! Suere de Map dans l’ eau Susanne W, F LL-.\.nh[c)rgk' ”:gd!:"!;‘;.:c:m‘j J\c_{:\r:r:“lg::ﬁ.:r' Murina Bouman

Diepartment of Farsm Aneread Henitle, Facully of Veterieusy Medicate, Direcid Unnversay, [Rrecht Nesherlonuds'; Decsion of
Irermenaiogy, Depactmod of Infoctioay Disease and lmmncdigy, Faculty of Vetorieary Medicine, Litnecht Universiy
Ureechyt, Netherlands®; snd Iutitate for Ridk Averrsent Scaovwes, Urechy Uiserxity, Utreci, Netheriomts®

| Map est résistant aux produits N ————

Mycobocterimm avieen subsp. poramsbercalanis, the cowsative agent of Jobne's diseuse in cattle, was identsfied

r in settleddnne samples of Dutch commercial dairy fwrms, both in the dairy barn uad in the young stock
c O res houring. Bioseromls may play o mile in within-farm M. avier subeop. perunsherculons transmindon.

! Risque par lessivage du sol vers
les eaux de captage

Aboagye G & Rowe MT.Water res,2011,45:3271.

| M. avium (trés proche de MAP) Reproduction experimentale

A y { ] ° ° ° _
peut etre retrouve dans ’eau. d,“ne CO“,talf“,nathll par bio
aérosol, realisée au Canada sur

14 veaux
/| Transmission par bio-aerosol Eisenberg SWF et al. Vet Res,2011,42:117.

! Eau du robinet?

noGY, Sepe. 040, p A30-A312 Vol 24, N 1R
W
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! Les jeunes ruminants sont les plus
susceptibles.

! Cependant les animaux adultes
peuvent étre infectés si
I’environnement est extrémement
contaminé

! Etude rétrospective effectuée sur 140
bovins nés entre 1938 et 2006 ct ayant
cté infectés expérimentalement montre
que se sont réveles sensibles:

—1 75% des veaux < 6 mois

—1 50 % des veaux entre 6 mois et 12 mois

—1 20% des bovins >12 mois

Windsor PA & Whittington RJ. Vet J. 2010,184:37.

M. Collins, Wisconsin!
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Sources de contamination

Infection des veaux dans le plus jeune age par contamination
fecale, par le colostrum et le lait (Sweeney 1996)

¥ On alongtemps considéré que les animaux sont excréteurs a partir de I"age!
I de 2 ans (Chiodini 1984) et qu'il ne sont pas infectieux avant cet age

% Excréteurs avant ["age de 2 ans! -

! Weber et al, Prev Vet Med oct 2010! s uniahd
Culture feces de 18 979 bovins laitiers! ém_ q'"h
I (353 troupeaux entre 1996 et 2002)! ; m
I I dans les troupeaux a forte prévalence § ".
-§ 1000 - r Lk
3 HHIH Hmm'l'm-h

2 B B 8 10 12
Age (year)

un temps tres court apres une inoculation de fortes doses de MAP par!

la voie orale a I"age de quelques semaines (Van Roermund et al, 2007) :! g

«JEXcrétion passive de MAP$chez le veau! &

% MAISIL A ETE MONTRE AUSSI QU"IL Y AVAIT UNE EXCRETION pendant!
!
!
!
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FERME
CONTAMINEE

Matériel d'elevage, sol, eau,
effluents, alimentation, patures

fécale), animaux sauvages...

(épandage et/ou contamination

Transmission possible de
Map entre les veaux

Voie oro-fécale

auualIPe 107

Vache a risque
d'excrétion de Map
{excrétion passive
ou animal infecte )

FERME
INDEMNE

Vache non
infectée par Map

- des 1'age de 8 mois chez des
veaux naturellement infectés

Antognoli MC et al. Zoonoses Public
Health. 2007,54:152.

- origine de cette excrétion fécale

précoce:
contamination transitoire d'un
animal non infecté,
infection qui a €té jugulée,
infection réelle qui n'a pas ¢té
controlée évoluant vers la

chronicite
ou erreur de laboratoire(ce

phénomene n'est pas observeé
systématiquement).
Pithua P et al. Prev Vet med,

2010,93:242.




Expérience de van Roermund et al (Vvet. Microbiol, 2007)

Sept 2001 : 2 groupes de 5 veaux naifs (groupe A) en contact !
avec 6 vaches+ pendant 3 mois
% veaux naifs = veaux donneurs groupe A

Donor calves A (b) ( Animal 5631
—— 3 R R e s

D

- - > 3.
g 4 - ' o]
§ ' c:: 2,5 ——humoral
b . = -o—cellular
>3 ' 2 2 + positive culture
.g o - negative cullure
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<
2 1 — : 1
il \ T ek
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Expérience de van Roermund et al (Vvet. Microbiol, 2007)

Janvier 2002 : 2 groupes de 5 autres veaux naifs en contact!
'l 1 Jes 2 groupes de veaux donneurs pendant 3 mois
% veaux naifs de ce second essai = veaux receveurs

Positive faecal culture test results of calves of group A during cow—
calf transmission experiment in Period 1 (seven tests at 2-week
intervals), during calf—calf transmission experiment in Period 2 (five
tests at 2-week intervals), and during individual housing in Period 3

1 1 1 (19 tests at 2-months intervals)

Groupe A :

3 veaux donneurs
restant excréteurs
apres 3 mois

Calf number Cow-—calf Calf—calf Individual
transmission transmission housing
(Period 1) (Period 2) (Period 3)
'g 5628 D 2/7 4/5 3/19
5629 4/7 0/5 0/19
5630 4/7 2/5 0/19
S051 4// 4/ 11/1Y
3/7 1/5 1/19
Totals Five calves Four calves
infected” in infectious” in
Period 1 Period 2

These calves are called donor-calves in Period 2. Positive results
were always FCH+. 1.e. 1—10 colonies per tube (0.16 g facces).




Expérience de van Roermund et al (Vvet. Microbiol, 2007)

Janvier 2002 : 2 groupes de 5 autres veaux naifs en contact!
I I avec les 2 groupes de veaux donneurs pendant 3 mois
% veaux naifs de ce second essai = veaux receveurs

Positive faecal culture test results of the receiver-calves of group A
during the calf-calf transmission experiment in Period 2 (five tests at
2-week intervals), and during individual housing in Period 3 (19
tests at 2-months intervals)

Calf Cow—calf Calf—calf Individual
g e , » 2 veaux receveurs
number (ransmission transmission housing ) .
(Period 1) (Period 2) (Period 3) exc.reteurs apres 3
6032 — 0/5 3/19 Y
6033 - 0/5 0/19
6034 - 0/5 2/6°
6035 - 0/5 0/19
6036 - 0/5 0/19
Totals Two calves
infected” in
Period 2

Positive results were always FC+, t.e. 1-10 colonies per tube (0.16 g
faeces).

“ Animal culled in month 16 (December 2002) because of
lameness.




Actualites sur la paratuberculose des ruminants

1. Survie de Map dans I'environnement

2. Présence de Map dans 1'eau et transmission
possible par bio-aérosols

3. Adultes également sensibles a la
contamination par Map

4. Excrétion fécale de Map possible chez des
veaux

5. Vaches superexcreétrices de Map
6. Amélioration des méthodes de diagnostic de la

paratuberculose
7. Lutte contre la paratuberculose

8. Paratuberculose et sécurité alimentaire




Transmission possible de
Map entre les veaux
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Vache a risque
d'excrétion de Map
{excrétion passive
ou animal infecte )

Vache fortement
excretrice
atteinte cliniquement

ou Wa,

asymptomatique
(S 10¥ge'?mes/g f?aces)

FERME
CONTAMINEE

Maieviel d'elevage, sol, eau,
effluents, alimentation, patures
(épandage et/ou contamination

fécale), animaux sauvages...

FERME
INDEMNE

Vache non
infectée par Map

3 types de vaches excrétrices :
1. Vache a excrétion faible
2. Vache atteinte cliniquement a
excrétion importante
3. Vache superexcrétrice
(MapSE)
excrétant 100 a 1000 fois plus de
Map qu’une vache fortement
excretrice classique en phase
clinique (>10 000 UFC* de Map/g
de féces, jusqu’a 10’'UFC/g )
= source principale des Map
contaminant I’environnement
une vache adulte ingerant 1 g de
bouse émise par une vache MapSE
devient une excrétrice transitoire
(ce qui est important a considérer
lors d'une premiere culture fécale
positive), mais elle peut s'infecter
si elle est exposee de maniere
repétee.
*UFC : unités formant colonie.
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Perception clinique du probléme

Réel probléme dans le troupeau

Animaux infectés malades

ANenialv armaigns of skordleurs, fesly noufils
(1% 8 2%)
Animaux asymptomatiques excréteurs
Tealn sdrvogigues positfs
(6% a 8%)
Animaux asymptomatiques non excréteurs
Teuly S pdoinguas pondin

(10% & 15%)

Animaux non Infectés
(74% & 82%)




Aspects cliniques

Affection digestive
cachectisante
(ruminants adultes)!

3¢ Diarrhée intermittente !
! puis incoercible (bovins)
>€ Amaigrissement ! &L
| progressif! kN

Collins, 2000




Pathogénie de |la paratuberculose: Immunologie

Infection asymptomatique

Animal infecté non excréteur Animal infecté excréteur

Réponse
immunitaire
cellulaire

/

Anergie

retlon des

Maladie

Réponse immunitaire
humorale

mycobactéries

Animal malade excréteur

Anergie




Pathogéenie de la paratuberculose (daprés Nielsen, 2009)

Pathogénie Excrétion bactérienne Symptomes
0 = Animal infecte

Bactérie installée \

dans l'intestin non ou faible

1 Mineure
2 415 j R&ponse immunitaire

avec controle
l Non ou diminution de
Ia production de lait

R&ponse immunitaire &\) Diminution majeure de
sans controle Majeure (intermittent?) |3 production de lait

|

Envahissement du tissu Extensive
intestinal 2t bactérigemie ;—* Diarrhée Intermittente
lait, uterus, muscle) dans le lait et les feces Amalgrissement, mort

Annees sulvant
infection




Diagnostic de la paratuberculose

Laboratoire
Y% Meéthodes directes

Bactérioscopie
Culture

Sonde génétique
Biopsie

* % % %




Diagnostic de la paratuberculose

Laboratoire

Y% Meéthodes indirectes

#  Tests immunologiques a médiation cellulaire

#  Tests immunologiques a médiation humorale
ELISA



Utilisation des tests de diagnostic

Objectifs du test

Vaches laitieres

Bovins a viande

Cheévres

Moutons

Tout reproducteur

ogramme de controle
des troupeaux a forte pré-
valence s infection par
Map (5% testés positifs)

ISA

SA

[ELISA

Culture tecale sur me-
lange ou PCR

Culture fecale ou PCK su
chaque animal

Surveillance

Culture sur mélange de
féces ou sur prélévements
dans |"environnement

Test de confirmation des
cas suspects cliniquement

Culture sur mélange de
feces ou sur prélévements
dans | environnement

Culture sur mélange de
féces ou sur prélévements
dans I"environnement

peaux infectés par Map

Eradication Culture ou PCR sur mé- |Culture ou PCR sur me- [Culture ou PCR sur mé- [PCR sur mélange de feces|Culture fécale ou PCR su
lange de féces lange de féces lange de feces chaque mndividu
Confirmation d un diag- [Autopsie culture fecale ou[Autopsie culture fecale oulAutopsie culture fecale oulAutopsie ou PCR sur les [Culture fecale ou PCR et
nostic climique surdes  [PCR sur chaque animal |PCR sur chaque animal |PCR sur chaque animal  [féces de chaque amimal  |histopathologie sur les
ammaux dans des trou- prélévements tissulaires
peaux sans antécédent de obtenus par biopsie ou a
paratuberculose I autopsie
Confirmation d un diag- ISA_ culture fecale ou |[ELISA_ culture fecale ou |[ELISA, culture fecale ou |[PCR sur feces Culture fecale ou PCR et
nostic clinique surdes  [PCR PCR PCR histopathologie sur les
animaux dans des trou- prélévements tissulaires

obtenus par biopsie ou a
I"autopsie

Collins M Vet Clin North America nov 2011, p581




Le test ELISA sur le lait est prédictif
de ’excretion fécale de MAP

100% +

80% -

60%

40% A

20% -

0% -

% de vaches a culture fécale
positive

Résultats du test ELISA sur le lait

Hendrick (OVC, Guelph), JAVMA, 226:424, 2005.

Avec I’aimable autorisation de M.Collins




Les vaches paratuberculeuses ne sont pas toutes maigres
IDEXX ELISA S/P =2.0

e | R




PAPERS & ARTICLESJ

Relationships between clinical signs,
pathological changes and tissue distribution
of Mycobacterium avium subspecies
paratuberculosis in 21 cows from herds
affected by Johne's disease

C. BRADY, D. O'GRADY, F. O'MEARA, J. EGAN, H. BASSETT

Veterinary Record February 2, 2008




TABLE 3: Distribution of Mycobacterium avium subspecies paratuberculosis (MAP) in the 11 pooled samples of tissues from 21 cows

from eight herds affected by Johne's disease

Prescapular Supramammary
Thoracic |Terminal Mesenteric lleocaecal Caecal  Small Largﬂ Abdominal and LN and J
Animal* Head Ins  organs | ileum LN LN contents intestine intesti organs  popliteal LN mammary glan
Al - . - - - - - - - - -
A2 CT + . K . . + + o v o
A3 - + - + - - + + - + +
A4 . - . 4 - . + . - + -
AS + + NR + NR + NR NR + - NR
A6 - + - . - - - . - . .
A7 - + - + - - - + - - -
Bl - + + + + + + + - B -
B2 - + + + NR - . - - - -
B3 CT + . NR . . + + + . NR
B4 - . - + - cr - - - - -
BS . + - + - - + + - + +
B6 cr - - - - - - - - - -
Cl + + - + - NR + + + + +
C2 + - + - + + NR - NR NR NR
_2 = = I: ELISA=positive; cliniquement mormales \ = + S
D1 @ - . - NR - . cr
D2 - - - NR NR + - -
D3 - = + - + CT + - - NR -
| D4 m - + + + + + - - m -
* Group A Persistent diarrhoea, Group B Intermittent diarrhoea, Group C No diarrhoea but ilithriven, Group D Clinically normal
LN Lymph node, + MAP cultured, ¢T Contaminated, -~ MAP not cultured, NR No result




Pourcentage de vaches testées positives en utilisant le test ELISA Pourquier
(lait) en fonction du moment ou I’on observe une excrétion forte (High), faible
(low), intermittente ou transitoire (Nielsen. 2009. Aeori-practice)

100 - High shedder
3 Low shedder
~ B80- Intermittent shedder
! Transient shedder
E Never shedding
60
Y
z
8 40 -
2.
S 204
—d
W
07—
] i T 3 ] 1
-3 -2 -1 0 1 2

Time (years) from occurrence of positive faecal culture
to ELISA reactions™
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Arreét de la vaccination en France : 2001
Vaccin idéal contre la paratuberculose:

Caracteristiques du vaccin Vaccins a bacilles entiers Vaccin ideal contre MAP
en adjuvant huileux

Previent la maladie clinique chez les animaux non In- Oul Oul
ffectés

Previent la maladie clinique chez les animaux deja in- Oul Ou
fectés au premier stade de l'infection

Previent l'instaliation de l'intection Non Oul

Heaction lesionnelle au point d'injection Ou Non

Lesion lors d'inoculation accidentelie du vaccin chez Oui Non
I'hnomme

Provoque des reactions faussement positives dans Oui Non
les tests de détection de la tuberculose

Provoque des reactions faussement positives dans Ou Non
les tests de détection de la paratuberculose

Tableau IV: Caractéristiques des vaccins comporiant des bacilles entiers tués en adjuvant huileux par comparaison avec le
vaccin idéal contre Map



L utte contre la paratuber culosel
| =Arrét de la vaccination !

| | A I"exception Vaccin inactivé Gudair N.D.
(Importation d"Espagne sur demande d"autorisation pour

_| importation auprés de DDPP (services vétérinaires) pour les
petits ruminants depuis mars 09!

¥~ Mesures sanitaires (méthode

HACCP)!

1) Prévenir la contamination des troupeaux !
% biosécurité!
2) Limiter la dissémination dans la ferme!
% Meilleures techniques de gestion !
! sanitaire (decontamination...) !
3) Tester les troupeaux et eliminer les
bovins positifs !




Simulation ‘nathématique d’un programme
d’éradication de la paratuberculose

Programme

- A, Mesures sanitaires

- B. Test et elimination

Association de Aet B

_——

20 25 ' 45
Anneées

Importance des mesures sanitaires associées aux tests (Collins /et Moroan-199 ,
g ' FJRASEES L ! 5 1_‘_\; N 7 3
vistage pour ’éradication de la paratuberculose




Dificuliésdu congole

Pour I’éleveur le cotit du
controle excede
le couit de .la maladie

L'augmentation de la sensibilité de ces tests
aura pour conséquence une augmentation des
animaux positifs et ainsi un plus grand

nombre de cheptels a assainir. &



La paratuberculose continue a se
propager dans les troupeaux et
représente un risque mediatique

de suspicion de zoonose.




