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INTRODUCTION

A la fois fléau économique et zoonosc majeureulzetculose sévit encore a I'état
enzootique dans de tres nombreux pays. Les dittgpes de bacilles responsables de cette
maladie, ubiquitaires et tres résistants dans tar@ase montrent pathogenes pour toutes les
espéeces d’'animaux et pour I'homme, avec inter nmassébilité possible. En outre, son mode
insidieux de propagation confere a I'infection trdudeuse un caractére peu spectaculaire ou
les animaux infectés latents, porteurs et excrgtdargermes, sont beaucoup plus nombreux

gue les malades avérés.

La tuberculose est une maladie infectieuse, comtagi, provoquée, en regle générphe,
Mycobacteriumtuberculosis chez I’homme, paM. bovischez les bovins et pad. avium chez

les oiseaux. La tuberculose bovine a une incubdtiogue, une évolution chronique et elle
est habituellement caractérisée par la formatiogrdaulomes nodulaires ou tubercules. Elle
peut revétir des formes diverses : pulmonaire, lyatigue, intestinale, osseuse, mammaire,
nerveuse, cutanée et génitale. Son évolution B, lprogressive, s’étendant sur des mois et
des années : des poussées aigués peuvent néarsanianir, qui accélerent et aggravent

I’évolution.
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HISTORIQUE

La tuberculose est 'une des maladies les pluseaneis. Des Iésions osseuses du mal
de Pott, (localisation vertébrale de la tubercyloset été retrouvées sur des squelettes
humains datant de I'age de la pierre et sur desi@sodgyptiennes et péruviennes. Il semble
gu'a l'origine les infections étaient principalemdnes aVl. bovis, généralement associées a
des infections osseuses. Le passage des bovinkomriie aurait eu lieu a I'époque
néolithique, par consommation de lait contaminé\pabovis. Aprés adaptation deél. bovis a
son nouvel héte, la tuberculose a pu se propagseiaudes populations nomades au cours de
leurs différentes migrations. En 1810, Laennec dewle stéthoscope pour l'auscultation. Il
effectue une étude clinique et nécropsigue compléetia maladie qui lui permet d’affirmer
l'unicité de la tuberculose. Il a également le teéle soupconner la nature tuberculeuse de la
maladie « perliere ou pommeliere » des bovidés1&sb, Villemin démontre I'inoculabilité
de la tuberculose humaine au lapin et 'année steyaaffirme également l'unicité de la
tuberculose humaine et bovine ; l'injection au magie substances virulentes provenant de
’lhomme ou du bovin entraine la méme maladie. EB21&och décrit le bacille qu’il vient
d’'observer dans des lésions d’origine humaine, ivaviaire ; il attribue au méme agent
causal les trois formes de la maladie A la suite tdgvaux d’Ehrlich, de Ziehl, de Neelsen.
I'amélioration des techniques de coloration perdeidéceler la présence de bacilles acido-
alcoolo-résistants au niveau des muqueuses eédesents, dans le milieu extérieur et dans
les aliments. Rivolta en 1889 et Mafucci en 189énhaidtrent la spécificité de I'infection
aviaire. Strauss et Gamaleia en apportent, I'arswéeante, la preuve expérimentale en
cultivant sur sérum coagulé, sur gélose simplegsélose glycérinée et sur gélose sucrée, les

bacilles isolés de larate d’une poule.

En 1891. Koch décrit la réaction d'hypersensibildtardée appelée phénomeéene de Koch. Et
c'est en 1896, que Smith différencie le bacille aumdu bacille bovin sur la base des
divergences existant dans les propriétés cultuetiés pouvoir pathogéne expérimental des
deux micro-organismes. En 1896, le geliycobacteriumcréé par Neu-mann compte d’'une
part les bacilles responsables des tuberculosesihapbovine et aviaire et d'antre part de
nombreux bacilles acido-alcoolo- résistants ubajés, qui pour la plupart cultivent
rapidement et abondamment sur les milieux ordisakec ou sans pigmentatiddur la base

de ces différences, Marmorek propose en 1901 dénglier les bacilles qu'il nomme

« paratuberculeux » habituellement saprophytes.oudjhui ces bacilles sont plus

-1-
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communément appelés « atypiques » d’apres PMagks propose celui d’« opportunistes ».
De 1900 a 1950, ce dernier groupe va devenir coltémét Hauduroy «une sorte de dépbt
clans lequel on rejette tout ce qui ne répond pasxanormes classiques, tout ce qui n'est
pas le bacille tuberculeux authentique.»Cependant, au cours de cette période, de
nombreuses observations cliniques suggeérent queesence de ces germes dans des produits
pathologiques ne doit pas systématiquement étreidénée comme une contamination. Ainsi,
la notion de pathogénicité va progressivement gagir. C'est en 1955 que Bulher et Pollak
prouvent, de facon indubitable, qu’il existe descobactéries differentes des bacilles
tuberculeux, non pathogénes pour le cobaye, mateptible de déterminer, chez I'hnomme et
chez l'animal, des maladies qu'on ne peut difféeerte la tuberculose classique tant an plan
clinigue que radiologique ou anatomopathologiqués Dors, le pouvoir pathogene des
bacilles atypiques se trouve clairement démontréegtformes cliniques observées sont
regroupées sous le terme de Mycobaclérioses . [Esusavaux effectués depuis le début du
siécle ont permis, d'une part l'individualisatioru asein du genreMycobacterium de
nombreuses espéces dont les caractéres culturaemzgmatiques sont actuellement bien
connus, d’autre part d’harmoniser un certain nonderéests simples qui devraient permettre
a tous les laboratoires de procéder a lidentiboatde la plupart des mycobactéries
rencontrées chez 'homme et I'animal. ActuelleméntgenreMycobacteriumcomporte 72
espéeces reconnues, dont le complierculosis qui comprendM tuberculosis, M. bovis,

M. africanum, M. microti et M leprae et de nombreuses mycobactéries dites « atypiques »
La classifcation taxinomique au sein du genre repesr la forme des colonies, la
pigmentation, les caractéristiques de la croisshace&rienne et la réactivite biochimique. On
divise les bactéries en deux groupes principawnsglie leur croissance est lente ou rapide.
En pratique, on considere que la croissance et lersqu'il faut plus de 7 jours d'incubation

pour obtenir une colonie visible.

Les bactéries appartenant au compléWe tuberculosis sont des germes pathogénes
obligatoires. En dehors dé. tuberculosiset M. leprae, plusieurs especes de mycobactéries
sont pathogéenes pour 'homme dans certaines ocomslitiCertaines especes comme le
complexeM. avium, M. kansasii, M malmoenseet M. xenopi sont plus pathogenes que
d'autres. La majorité des mycobactéries atypiquetengiellement pathogenes ont une

croissance lente.
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REPARTITION GEOGRAPHIQUE

La tuberculose bovine a été identifiée dans lagiugles pays du monde Dans les pays
industrialisé, les programmes de controle et diéadidn de la tuberculose animale, ainsi que
la pasteurisation du lait, ont réduit considéral@et’incidence de la maladie causée par
M.bovischez le bétail et 'Thomme. Dans les pays en d@pelment cependant, la tuberculose
animale est largement distribuée. Les mesures airéd® ne sont pas appliguées ou
appliguées sporadiqguement et la pasteurisatioraesinent pratiquée. De plus, la tuberculose
bovine justifie rarement les mesures d'urgenceisequpour d’autres maladies, comme la
peste bovine et la fievre aphteuse. La trés ldiggémination de Mbovisdans les élevages
et les populations d'animaux sauvages font qudlsstituent un important réservoir de ce
micro-organisme. Le passage de l'infection des amininfectés aux animaux sensibles dans
les pays industrialisés et les pays en développemeawnient, vraisemblablement, quand les
animaux sauvages et les animaux domestiques partlgemémes paturages et les mémes
territoires, comme les blaireaux en Grande-Bretagnées phalangers-renards en Nouvelle-
Zélande. La tuberculose des animaux sauvages egpeesn réservoir permanent d'infection

et une sérieuse menace pour les programmes déleoeitid'élimination de la tuberculose.

IMPORTANCE ECONOMIQUE

Il est trés difficile de déterminer avec précistonite I'étendue des pertes liées a la
tuberculose dans le bétail. La tuberculose étaitegte encore, une menace pour l'industrie
animale particulierement dans les élevages lajtiBen que son impact social et économique

soit négligé dans la plupart des pays en développem

La tuberculose bovine entraine une réduction dertmuction laitiere, de la valeur des
carcasses et de la reproduction. La productioietaiserait réduite de 30 p. 100 ou plus, les

pertes en veaux étant beaucoup plus importantaigonrd’une mortalité élevée.

Dans cing pays d’Ameérique centrale, les pertes @ltesidirectes et indirectes sont estimées a
20 millions de dollars américains. Au Mexique, elleprésentent environ 26,5 millions de
dollars américains et, en Argentine, environ 6dioms de dollars américains. En Amérique

du sud, il y a environ 4 millions de bovins infexté
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Chez les bovins, I'état tuberculeux sans aller ytssgprovoquer la mort physique rapide,
entraine une dépréciation des animaux, des areétsaissance et d’engraissement. Elle est
responsable d’'une baisse sensible de la produdditiere chez les vaches, qui retentit
facheusement sur la santé et le développementadescvDans les conditions d’élevage de
certains pays en développement, I'évolution saiswardu poids des bovins, la compétition
des veaux et des trayeurs pour le lait chez lehegoqui sont, en tout état de cause, de
mauvaises laitieres, ne permettent pas de détertem@ertes imputables a la tuberculose sur
le gain pondéral de zébus a I'engrais et la prodoctu lait. A Madagascar, les pertes liées au
facteur tuberculose sur le gain pondéral de zéla@ngrais ont été chiffrées a 9,75 kg/animal
chez les sujets porteurs de Iésions viscéralesapgort aux témoins. Quoi qu’il en soit, les
pertes les plus ressenties sont celles liées asiesaes carcasses et abats. Ainsi, sur la base
de ces saisies pour tuberculose chez les bovirabattbir, le manque a gagner pour les
marchands de bétail du Togo a été chiffré a unianiltle dollars américains durant 'année
1985.

Bien que la prévalence de la maladie a lintéridiun pays varie d’'une région a l'autre,

l'incidence la plus élevée est généralement obsete@s les régions ou la production laitiere
intensive est la plus importante, particulieremdahs les coopératives laitieres des plus
grandes villes. La tuberculose touche une plusdgrgamoportion de races exotiques laitieres

gue de races indigenes ou de races croisées danggilens ou I'élevage extensif domine.
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Espéces affectées

Animaux domestiques

La tuberculose a été rapportée chez de nombregpeses animales domestiques ou
sauvages. La tuberculose des petits ruminantseesfréquente, elle apparait habituellement
chez les animaux vivant au contact des bovins.chesivores sont des especes trés sensibles
a l'infection tuberculeuse avec une prédominancebddlle humain chez le chien et du
bacille bovin chez le chat.

La tuberculose bovine est toujours en forte prajoeset constitue dans de nombreuses
régions du globe, I'une des principales maladiesdr®nnes des animaux sauvages. Si le
plus souvent la maladie trouve son origine dans pogulation de bovidés domestiques
infectée, il s’avere qu’elle se maintient désormdés maniére autonome dans certaines

populations d’animaux sauvages vivant en liberté.

Alors que dans plusieurs pays, la campagne d’é@tditde la tuberculose bovine touche a sa
fin, les sources extérieures de contamination antcenséquent pris plus d’importance, en

raison des risques de réintroduction de la maldaines les cheptels.

Faune sauvage

Le bison et le wapiti, au Canada, représentent@ervoirs significatifs d&. bovis
Les bisons du parc Wood Buffalo et de ses envisoudfrent de tuberculose et en constituent
le seul réservoir au sein de la faune du payswagstis gardés en captivité sont a I'origine de

I'apparition récente de tuberculose dans plusiEtass américains.

Les cervidés d’élevage ou sauvages sont sensibles bhien aM. bovis qu'a M.
avium-intracellulare.Signalée pour la premiére fois en Nouvelle- Zétand tuberculose des
cervidés I'a été ensuite dans de nombreux autrgs pamme la Chine, les Etats-Unis, le
Canada, le Danemark, la Suéde et le Royaume-UiiaBues conditions d’élevage et I'état
de stress des animaux, la morbidité et la mortahbigent énormément. La tuberculose peut
évoluer sous, forme d’épizootie catastrophiquealipppose, a bas bruit dans le troupeau

pendant des années.
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La tuberculose a également été signalée chez hejliesd dans certaines régions
d’ltalie et d’Europe orientale. La captivité, comrfiélevage, augmentent les risques de
contamination en rapprochant des especes normaes#garées et en favorisant des
regroupements de nombreux individus sur de pediieaces.

La tuberculose bovine continue d’étre communéméstervée chez les blaireaux en
Irlande et au Royaume-Uni. Les animaux éliminengi@mdes quantités de bacilles entrainant
une contamination des bovins et une contaminataunés groupes de blaireaux.

En Nouvelle-Zélande, la tuberculose des phalargmard (Trichosurusvulpecula)
occasionnellement d’autres animaux sauvages ou aamintedevenus sauvages (porcs,
cervidés, chats, furets, hermines, hérissons,d@\a été identifiée en association persistante
dans les troupeaux de bovins et de cervidés. Lesongtances qui ont permis la
contamination de I'espéce sauvage rendent posdielasetien du bacille par I'espéce en
guestion, comme son retour vers les bovins. Leagplg@r-renard est considéré comme le
vecteur sauvage principal de la tuberculose paubtins et les cerfs d’élevage, mais il y a

certaines régions a risque ou le furet est égalejugé comme un vecteur important.

La tuberculose bovine a aussi été signalée chenrgesdes cerfs de Virginie (encadré), des
otaries et a I'état enzootique chez des bufflasaifrs et des phacocheres. Par ailleurs, des cas
d’infection secondaire ont été observés chez lasdy koudous, des cobes lechwé, des lions,
des guépards, des babouins chacma, ainsi que ebkdmwdins et des buffles d’Asie redevenus
sauvages.

Récemment, la tuberculose bovine a été détectée dans une population sauvage de
cerfs de Virginie (Odocoileusvirginianus) du Michigan (Etats-Unis). Une enquéte a été
réalisée sur la présence de M. bovis chez d’autres espéces sauvages dans la région portant sur
122 animaux. Cing coyotes et deux ratons laveurs se sont révélés infectés par M. bovis. Par
ailleurs, la tuberculose a été confirmée chez une vache originaire du Michigan, et les résultats
des analyses des profils de restriction de TADN des souches isolées indiquent que cette vache
était infectée par la méme souche que celle ayant infecté les cervidés sauvages. En outre, les
souches de M. bovis isolées des coyotes et des ratons laveurs présentaient également le méme
profil que celui des isolats de cervidés.

Le cerf de Virginie est donc bien le premier réservoir sauvage reconnu de tuberculose aux
Etats-Unis. Des cas de tuberculose du cerf et du sanglier ont été également reconnus en

France en 2002.
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Situation en Algérie:
Les figures cidessousmontrent la répartition des cas de tuberculosen®oentre le:
années 2010 et 2014 selon le bulletin sanitainmidistére de I'agricultur:
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Figure 01. Nombres de cas et de foyers de tubercubovine découverte par IDFIntra-
dermo-réactionfa), et a I'abattoil(b) en Algérie entre 2010-2014
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Agent pathogene

Parmi les actinomycétales, le gerivlycobacteriumcomporte de tres nombreuses
especes ; quelques-unes sont pathogénes pour 'eaarpour les animaux ; les autres, les
plus nombreuses, sont rencontrées dans la texeel, lle fumier, I'nerbe des champs, dans les
matieres alimentaires mais aussi sur la peau omigpieuses des individus sains, dans des
produits pathologiques ou leur mise en évidencee guefois d’'importants problémes de

diagnostic.

Les bactéries du geniycobacteriumappartiennent a la famille ddésycobacteriaceaejui

est constituée par des Actynomycétales dont ledusewycelium rudimentaire se présente
habituellement sous la forme de petits bacillesnahiles, ayant parfois des éléments renflés,
cunéiformes ou ramifiés (0,2-0,6 sur 1,0-10 umjphkiés, ne formant pas de spore ni de
capsule, a croissance plus ou moins lente suieanespéces. lls sont caractérisés par leur
aptitude a conserver la coloration malgré l'actimmbinée de l'alcool et des acides dilués :
ilIs sont dits acido-alcoolo-résistants. La températoptimale des mycobactéries s’étend
approximativement de 28°C a 45°C.

Mycobacteriumbovis,agent de la tuberculose bovine, fait partie descabgctéries «
tuberculeuse» correspondant au complexe « tubetisuoqui regroupe plusieurs especes, M
tuberculosis, M. africanum, M. bovis, M. boA€G etM. microti.

M. bovisest un bacille petit, trapu et granuleux a I'aspeciable selon les souches. C’est un
bacille aérobie strict, dont la température optande croissance est de 37 °C et le pH
optimum de 6 a 6,5.

Sur milieu de Lowenstein-Jensen, les coloniesMlebovis sont typiques. Elles
poussent lentement, toujours en plus d’'un moisisol€ément. Elles sont petites, non
pigmentées, lisses et dysgoniques, d’abord pldles deviennent ensuite bombées, brillantes
mais ne dépassent pas la taille d’'une téte d’épingl

M. bovisse développe mieux sur milieux sans glycérinaietslieu enrichi avec du
pyruvate, comme les milieux de Coletsos et de L&tn- Jensen enrichi avec du pyruvate.

M. bovisposséde une catalase thermolabile, ne réduitgsanifrates et ne peut pas
synthétiser d’acide nicotinique. Il est sensiblel'@ydrazide de I'acide thiophene-2-
carboxylique et résistant au pyrazinamide. Il pdesene uréase, mais ni B-glucosidase ni

arylsufatase.

Les souches sauvages Mle bovis présentent une grande sensibilité aux substances
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antibiotiques, exception faite de la pyrazinamide.
M. bovisest tres virulent pour le cobaye et pour le lapinpculation par voie intraveineuse
de 0,01lmg de bacilles, entrainant la mort de I'ahien 1 a 2 mois, avec des lésions

pulmonaires massives et des granulations dissémgutda rate et le rein.

Sources et transmission de l'infection :

Le bacille pénétre habituellement par inhalatiomsdés poumons. A partir de la
localisation initiale, il se multiplie et se répaddns les poumons ou d’autres parties du corps
via le systéme sanguin, le systéme lymphatique, les\a@riennes ou par propagation directe
a d’autres organes. La tuberculose pulmonaireaeisirine la plus fréquente, et concerne plus

de 80 p. 100 des cas mais la maladie peut attemidngorte quel autre organe.

Les bovins atteints de tuberculose sont la sourceipale deM. bovis.Ce dernier se
transmet des bovins a 'homme, principalement dexdeaniéres : par voie aérienne
(aérosols) et par voie digestive (consommation aie dru infecté). L’homme atteint de
tuberculose pulmonaire M. bovisdevient également source d’infection pour d’ausegts
et éventuellement pour les bovins. Avant que ldepaisation du lait ne soit généralisée, on
considérait queM. bovis était responsable d’environ 10 p.100 de l'ensentde cas de

tuberculose humaine et de 0,5 a 1 p.100 des tubsesupulmonaires.

La prévention de la transmission de la tuberculdes bovins a I'homme fait
essentiellement appel a deux méthodes : la pasation systématique du lait et I'éradication
de la tuberculose bovine.

La destruction deM. bovis par la pasteurisation systématique du lait s'éfiecsoit par
chauffage a 63,5°C pendant 30 min, puis réfrigénatapide, soit par la méthode « flash » : le
lait est étalé entre des plagques de métal, rapideotauffé & 71,7°C pendant 15 secondes

puis refroidi. Il faut rappeler que la pasteurisatne stérilise pas le lait.

Evolution

Suivant les conditions d’élevage et de I'état desst des animaux, la morbidité et la
mortalité dues a la tuberculose varient énormémemtmaladie peut évoluer sous forme

d’épizootie catastrophique ou, a I'opposé, a bag dans le troupeau pendant des années.
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La morbidité liée a la tuberculose bovine variesidé@rablement d’un pays a l'autre.
Au sein de I'Union européenne, si les pays du faftexception de I'lrlande et du Royaume-
Uni) sont indemnes de tuberculose bovine (Belgigpanemark, Luxembourg, etc.), en
revanche, les pays du sud connaissent encore @valgmce €levée comme I'Espagne et
I'ltalie. En France, on a observé une diminutionlal@révalence des cheptels infectés, avec
passage de 30 p.100 a 0,04 p.100 en 30 ans. RéogntanEerance vient d’'étre déclarée offi-
ciellement indemne de tuberculose bovine. Cheziiime, I'incidence de la maladie due a M
bovissarie aussi considérablement d’'un pays a l'autlie. & été estimée a environ 0,5 p.100
de tous les cas de tuberculose confirmés bactgriplement en France au cours de I'armée
1995, et 2 p. 100 au Royaume-Uni.

PATHOGENIE

Chez les bovins

Les conditions de linfection sont qualitatives/esl tiennent au bacille qui doit étre
suffisamment pathogene et a I'h6te qui doit étieepéf et sensible. Elles sont également
guantitatives, c’est-a- dire qu’elles tiennent adese infectante et a la répétition des contacts
avec le bacille.

Lorsque toutes les conditions sont réunies, I'itié@c peut progresser. Il est possible de

différencier plusieurs étapes dans le déroulemeré tliberculose (tableau 1).

La période de primo-infectionorrespond au premier contact entre le bacill@ejanisme et
se caractérise par le « complexe primaire » dams les cas et la par généralisation précoce

dans les cas les plus défavorables.

Le complexe primaire comprend le chancre d’inodoitatdiversement localisé suivant la voie
d’infection (aérogene, buccopharyngée, intestinalabpilicale) et I'adénopathie du nceud
lymphatique correspondant. Les deux lésions pewamtister (<complexe primaire complet
») ou non (le chancre d’inoculation cicatrisé rieda persister que I'adénopathiecomplexe

primaire dissocié»).

La tuberculose de généralisation précommcede directement du complexe primaire
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et se traduit soit par une tuberculose miliairai@jglisséminée par voie lymphohématogene,
soit par uneuberculose de généralisation progressp@uvant aussi succéder a une phase

fugace de tuberculose miliaire aigué. Elle évoargdment par poussées successives.

Ces formes peuvent se stabiliser, c’est-a-direguas$état quiescent, caractérisé soit
par une calcification massive, soit par un enkyst@mnsoit par un remaniement fibreux. Ces
formes stabilisées peuvent demeurer en I'état duoare la vie de I'animal, ou donner lieu a

une généralisation tardive.

La période de surinfectioaécoule de contacts répétés entre, d'une parbaelies
provenant de lésions de primo-infection (surinfacttiendogene) ou du milieu extérieur
(surinfection exogene) et d’autre part d’'un orgar@sdont les défenses sont plus ou moins
solides. Elle se caractérise par une tuberculosmimfue limitée aux organes, si les défenses
de I'organisme sont efficaces, ou une tubercul@sgéhéralisation tardive, si la résistance de
I'organisme est faible ou abolie. taberculose chronique d’organgsiocédant par les voies
canaliculaires (bronches, voies biliaires, etc.)lymphatiques d'un organe porteur d’'une
liaison initiale, succede soit au complexe priméaie reste alors rigoureusement localisée a
un seul organe) soit a une tuberculose de gérgtiahisprogressive. Dans ce dernier cas, elle
peut intéresser simultanément plusieurs organes gime les séreuses, par extension de
voisinage. La tuberculose chronique d’organe peait stabiliser comme les formes

précédemment décrites et donner lieu aux mémesbpivés évolutives.
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Tableau 1 Pathogénie et évolution de la tuberculose bovine.
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(D'apres Flachat et Faure, avec l'autorisation deformations techniques des Services vétérinaires)

La tuberculose de généralisation tardjv@gne I'abolition des défenses organiques a
la faveur d’'un affaiblissement général. Elle peutvenir aprés une tuberculose chronique
d’organes ou l'une quelconque des formes précésigmier un temps stabilisées. Elle se
manifeste soit par une tuberculose miliaire aigaeésdrinfection, soit par une tuberculose

caséeuse de surinfection. Ces deux formes sord-rafenes susceptibles de stabilisation
définitive ou d’'une nouvelle poussée évolutive.

Chez les autres espéces

Les phases pathogéniques sont sensiblement lessvédree les autres especes : elles

correspondent au classique « cycle de Ranke »aut, fcependant, signaler quelques
particularités :

Chez le veaula contamination peut emprunter la voie aérierffopemplexe primaire
pulmonaire) ou la voie digestive par ingestion d'laitbacillifere (complexe primaire
entérique). Il est vraisemblable que la voie tréaxgmtaire puisse étre empruntée dans
certains cas (tuberculose utérine), ce qui exptajtéa formation d’'un complexe hépatique.
La généralisation précoce est extrémement fréqueinte observe beaucoup de complexes

primaires ou des généralisations précoces progesssnt evolutives ou stabilisées.
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Chez les ovins et les caprirlg, généralisation précoce, suivie de stabilisatest la
regle.

Chez les porcinsla voie d’infection digestive prédomine : le Blcibovin (sous-
produit laitier, litieres, sols, etc.), le bacilkviaire (déjections aviaires) voire le bacille
humain (eaux grasses de cuisine) peuvent étremimas. Trés frequemment, la porte d’entrée
est amygdalienne, entrainant une adénopathie e&vic'infection se stabilise souvent a ce
niveau. La voie aérienne peut étre aussi empruotdme chez les bovins. La pathogénie est
tres voisine, avec une tendance soit a la statiis@n phase de complexe primaire soit a la

généralisation précoce progressive

Chez les équidédinfection est due soit au bacille bovin, soit &acille aviaire
(promiscuité d’écurie). La pathogénie est semblabtelle décrite chez les bovins, avec une

nette tendance a la stabilisation.

SYMPTOMES

La tuberculose bovine a une incubation longue, évwution chronique et elle est
habituellement caractérisée par la formation dawomes nodulaires ou tubercules. Dans la
grande majorité des cas, les symptdomes de la neghadisent longtemps inapercus et I'animal
tuberculeux conserve toutes les apparences d'unié parfaite.

Méme si en fin d’évolution, la tuberculose entraiime atteinte importante de I'état général,
dominée par I'amaigrissement des animaux, les syimgé sont peu caractéristiques et, il est
souvent nécessaire de recourir a des moyens ex@#danx pour pallier les insuffisances du

diagnostic clinique.

Atteinte de I'état général

Chez les jeunes animaux, la croissance s’effectagulierement et tardivement. lls
gardent un aspect chétif et malingre.
Les adultes gravement atteints sont habituellemegres ; leurs cotes sont saillantes, leur
poil est terne et piqué, leur peau séche, adhéaemtenuscles sous-jacents. Ils ont I'ceil terne,
chassieux, enfoncé dans l'orbite, le regard abattla téte en extension. Leurs masses

musculaires s’atrophient et leurs saillies osseg®@gerent. Ils sont frequemment sujets au
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météorisme et a la diarrhée. A la longue, ils §ieig par devenir cachectiques. Leur
température d’abord normale, puis irréguliere,es’élpeu a peu, et peut atteindde °C, le

soir. L'appétit disparait, la rumination devientéguliére, lente. Finalement la mort arrive,
soit par épuisement, soit a la suite d’accidentsséoutifs aux localisations des lésions

tuberculeuses.

Autres symptomes

Les manifestations cliniques sont peu caractéustigen dehors de quelques
localisations particulieres et il existe une gramddété de signes cliniques, tous les tissus et

organes pouvant étre intéressés.

La tuberculose pulmonairest la plus fréquente. Elle peut rester longteagysnptomatique.
La respiration devient courte, rapide, saccadeéetoux, frequente, s’accompagne de jetage

jaunatre, fétide.

La tuberculose intestinaleest beaucoup plus rare. Elle reste asymptomatique

s’accompagne d’une enterite chronique.

La tuberculose de la mamelge traduit, & un stade avance, par une hypergaghi'organe

qui devient dur et bosselé.

La tuberculose des organes génitagmtraine chez le méle une orchivaginalite a éimiut
lente et chez la femelle une métrite chronique.
Ces quatre localisations sont les plus dangerqamada transmission du bacille a I'animal et

a ’'homme par leur excrétion massive dans le jetiegait, les feces, le sperme ou le pus.

On peut noter aussifautres localisations sur les séreuses, la plévre, le péritoine, le
foie, les nceuds lymphatiques (trachéobronchites neddiastinaux, mésentériques,
rétropharyngiens...), ou encore des formes osseu&@ngée et musculaire. Les adénopathies
tuberculeuses, associées aux lésions des orgamespmndant, sont constantes. A I'heure
actuelle, la forme clinigue de la tuberculose bevast rarement observée dans les pays
développés en raison des campagnes nationaledidatian de cette maladie. Toutefois,

chez les bovins de ces pays, des tubercules smptefmment observés au cours de l'autopsie
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dans les nceuds lymphatiques (bronchiques, médiagtimétro pharyngiens...) qui sont, le

plus souvent, les seuls tissus affectés.

REPONSE IMMUNITAIRE

Immunité cellulaire

Si on inocule a un cobaye sain, une culture jeumebakilles, la plaie se ferme
ordinairement et semble guérir dés les premierssjoGe n'est que vers le %405° jour
gu’'apparait au point d’'inoculation, un nodule dwi g'ouvre bientét et produit un ulcére
persistant ; une adénite satellite accompagnesiarié@’inoculation. La maladie se généralise
ultérieurement et I'animal meurt au bout de 2 addsmOr, les cobayes déja infectés depuis 4
a 6 semaines et que I'on réinocule en un autret,pggn comportent difféeremment vis-a-vis de
cette deuxieme inoculation. L'inoculation déclenébealement le développement rapide (24
a 48 h) d'une lésion nécrotique et hémorragique sjulcére brutalement. Cet ulcére
superficiel guérit rapidement, d’'une fagcon défiretisans que les nceuds lymphatiques voisins

ne soient tuméfiés : c’est le phénomeéne de Koatrjtden 1891.

Ce raccourcissement de la période d’incubatiosesbndaire au développement d’'un
état d’hypersensibilité retardée spécifique (HSR)aeguérison rapide témoigne d'un état

d'immunité acquise, exclusivement cellulaire.

Cette derniere se manifeste par une mobilité aadesenacrophages, une plus grande
activité de phagocytose et une capacité accrugsee les corps bactériens phagocytés. Il
s'agit d'une immunité de surinfection qui consisin la capacité de résister aux infections

exogenes et de limiter la dissémination endogene.

L’hypersensibilité retardée peut étre révélée pgction de bacilles (vivants ou morts) ou
mieux d’extraits bacillaires (tuberculine) ; c’'#sttradermotuberculination.
L’HSR évolue en trois périodes : ante-allergiegrgjie et anergie.

L’'ante-allergiecorrespond au délai séparant la pénétration dilédodans I'organisme
et le moment ou 'HSR devient décelable par tudaration. L'installation de I'allergie est
rapide et suffisamment intense pour étre mise eédegge. La durée de lallergie est trés

variable, en fonction des conditions d’infection d& la réaction de I'hote. Si elle peut
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persister longtemps (plusieurs années), elle pegalement étre raccourcie a quelques

semaines dans le cas d’'une évolution rapide.

L’anergie post-tuberculeuseen cas de tuberculose avancée, il n’est plusilplesde
diagnostiquer la tuberculose par détection deefgle. Cette derniere peut méme faire
totalement défaut quelle que soit I'évolution deuberculose, et selon un déterminisme non
connu : c'est 'anergie. L'HSR intervient daesdéveloppement et I'aspect des Iésions de la
tuberculose, dans le développement de la nécrosagigfication et dans le ramollissement
des foyers. Il existe indiscutablement une relagotre I'allergie et le développement des
lésions tuberculeuses.

Une réaction allergique intense accompagne géméealieun processus en début d’évolution
et donc des Iésions discretes. Inversement un apisentant une réaction allergique faible,
voire nulle, peut étre porteur de lésions impodardt cela avec une probabilité d’autant plus

importante qu’il est infecté depuis longtemps.

Immunité humorale

Les anticorps circulant apparaissent plus tardivengee 'HSR. lls présentent des

fluctuations plus ou moins importantes, rendardtaiée le diagnostic sérologique.

LESIONS

Les organes lésés sont variables d'une espécaitsiel'd.a distribution des Iésions
varie également avec la voie de l'infection : resoire, orale, génitale, percutanée, par la
mamelle yia le canal du trayon) ou congénitafeia le cordon ombilical). Les lésions
initialement grises et translucides ; sont rapidemigansformées par le processus de
caséification. Il est possible d’observer des feyde ramollissement qui signent le réveil de

I'inflammation tuberculeuse.
Lésions macroscopiques
Selon leur aspect on distingue des Iésions loeisé bien délimitées, les tubercules

et les Iésions étendues et mal délimitées, lekratfons et les épanchements tuberculeux.

Les tuberculesnt des aspects variables selon leur stade évdiotit d’abord, ils
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correspondent a des granulations de la taille di@éte d’épingle, puis deviennent plus
volumineux avec un centre occupé par une substalace jaunatre, le caséum, ensuite ils

deviennent caséocalcaires, puis enkystés et fibreux

Les infiltrations sont des Iésions mal délimitées de nature exsigjagitendues a tout un

territoire ; ou un organe (surtout dans les pounons

Les épanchemensont observés dans les cavités séreuses (pleysésieardite, péritonite),
parfois les articulations ou les méninges ; exsuddlammatoire, sérofibreux ou

sérohémorragique, riche en cellules lymphocytaires.

Les Iésions viscérales sont accompagnées d’addnepaCette coexistence, quasi-constante
dans la tuberculose, n’est pas caractéristiquegpl@be se retrouve dans d’autres maladies.
Les noeuds lymphatiques peuvent étre les seulssamie des lésions, d’ou la nécessité de

rechercher ces adénopathies surtout si les Iégiscérales sont peu importantes.

Lésions microscopiques

La lésion de base la plus représentative, congdémmme spécifique ese Ifollicule
tuberculeux.Celui-ci est formé par un centre nécrotique homegeppelé caséum, d’'une
premiere couronne de les cellules épithélioidesciéss ou non a des cellules géantes multi
nucléées, les cellules de Langhans et d’'une secondeonne purement lymphocytaire.
L’évolution de cette lésion peut se réaliserdanseles d’'une calcification du caséum, avec
fibrose périphérique.

La coloration de Ziehl-Neelsen révele un nombreawde de bacilles acido-alcoolo-résistants,

intracellulaires et pléomorphiques.
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Différentes localisations

Les différentes localisations des Iésions tubetsde sont illustrées par les figures 1 a 10.

Figure 2 : Foyers caséeux faisant saillie a la surface dunpouet recouverts
d’épaississements fibreux de la plevre (tubercutbsenique d’organe) (coll. M.F. Thorel,
AFSSA).
I

Figure 3: Ulcéres au niveau de la trachée et des broncleesbMux tubercules pulmonaires.
Adénites trachéobranchique (tuberculose de géétian tardive) (coll.
M.F.Thorel, AFSSA).
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Figure 4 : Tubercules jaunes a la surface du péricardgesiimnné et humide. Nodules plus
volumineux sans congestion a la surface de la(talberculose de généralisation progressive)
(coll. M.F. Thorel, AFSSA).

Figure 5 : Foyers de caséification de taille inégale an de parenchyme splénique

congestionné (tuberculose de généralisation preiyes(cliché Y. Cheneau/J. Blancou).
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Figure 6 : Nodules caséeux en nombreux et volume variédikant saillie a la surface
postérieure du foie et envahissant les voies @kailans I'un des cas. Lésions identiques des
nceuds lymphatiques hépatiques (tuberculose chrenigugane) (Coll.M.FThorel, AFSSA)

adénite avec adénite caséeuse diffuse du nceudhdfimpe rénal (tuberculose de
généralisation tardive) (Coll.M.FThorel, AFSSA)
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Figure 8: Nombreux ulcére de la muqueuse intestinale {réene tuberculose chronique

d’'organe)

Figure 9 : Ostéomyeélite caséeuse vertébrale (tuberculeggéralisation tardive)

(Cliché Y. Cheneaux/J, Blancon)
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Figure 10 : Nodules caséocalcaire dans les nceuds lympleatimésentériques et

lymphangectasie (tuberculose chronique d’organe)

Figure 11: Hypertrophie, caséification rayonnée et foyémbeagiques diffus des nceuds

inguinaux (tuberculose de généralisation tardive)
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Puisque la contamination s’effectue le plus soupantinhalation ou par ingestion, les
tubercules surviennent de manieres prédominantess das noeuds lymphatiques
rétropharyngiens, médiastinaux et bronchiques. Gégzovins adultes, les poumons sont
affectés dans 90 a 95 p. 100 des cas tandis que,®a 10 p. 100 des cas seulement, le

tractus digestif est infecte.

Les localisations pulmonairessont caractérisées par la formation de cavités en
communication directe avec l'extérieur par les btms et plus ou moins entourées de
cloisons épaisses de tissu conjonctif dense. Lysrgatuberculeux peuvent s’enkyster dans
une capsule enveloppante scléreuse, ou se fonateces purulents qui se vident soit dans les
bronches, soit dans les sacs lymphatiques, so# léanvaisseaux sanguins du voisinage. Il en
résulte alors tantot les apparences d’'une guériaatft des réinfections plus ou moins abon-
dantes et répétées qui aboutissent a 'ensementetesrtissus ou des organes proches ou
éloignés. Les Iésions pulmonaires primaires s@&st petites et passent facilement inapercues.
Elles sont principalement localisées dans les zenas-pleurales et caudodorsale, mais elles
peuvent se produire dans n'importe quel lobe et koplus souvent détectées a I'autopsie ou
a l'abattoir par palpation des poumons. Les |ésapEaraissent macroscopiguement comme
partiellement ou totalement encapsulées, avec anpse caséeuse de foyer jaunatre, dont
une partie est calcifiée. La coalescence et I'esjpainde ces foyers pulmonaires entrainent le
développement de grandes zones de bronchopneunasdeuse.

Le foieest souvent le siege de lésions multiples, quenfftantdt I'aspect de foyers caséeux
de la grosseur d’une lentille a celle d’'une noesete couleur grise ou jaunatre, tantot celui de
masses volumineuses, pouvant atteindre la taillaedbrange, pleines de pus épais, caséeux,

grumeleux, inodore et ordinairement entourées daaugie de tissu sclérosé.

La tuberculose du foie peut aboutir a la dispanititu tissu hépatique (cirrhose) ou a
I'essaimage des foyers tuberculeux par les veine® gt hépatique ou a la dissémination des
bacilles dans lintestin par rupture des voiesabiis. La guérison peut survenir par

encapsulation, calcification et cicatrisation.

La rate montre parfois des amas de petits abceés de grogseable, disséminés dans

toute I'épaisseur de I'organe.

Le rein peut étre entierement envahi par des tuberculksimes, dont 'accumulation

peut aboutir a la formation de cavernes a contasaaxralcaird.es Iésions du tractus gastro-
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intestinal semanifestent sous forme de nodules ou d’ulcéres tamuqueuse du petit ou du
gros intestin soit apres une infectipar os(ingestion de lait tuberculeux) soit suite a une
infection respiratoire et a la déglutition de meieinfecté remontant des poumons. Dans le
tractus digestif, les ulceres se développent d@lans les plaques de Peyer. Les bords des
ulcéres sont nets et saillants, tandis que la bassompose d’un tissu granuleux recouvert

d'un exsudat caséeux.

Les Iésions de la plévre et du péritoiapparaissent d’abord sous la forme de petites
granulations en ilots ou en nappes d’un blanc fgesétalées dans I'épaisseur de la séreuse en
« peau de chagrin». Peu a peu, ces granulatioms|oggpées dans les espaces sous-séreux,
s'épaississent, s'isolent les unes des autres ditlegpemasses ou grappes charnues,
proéminentes, de couleur rosée, adhérentes chaeaune pédicule distinct et ressemblant a
une agglomération de polypes plus ou moins apfmisles frottements. Elles s'infiltrent
souvent de sels calcaires ou deviennent fibreusasseent sous le scalpel. Le péricarde peut

étre le siege de lésions analogues.

La tuberculose de la mamelld@rés frequente chez les bovins se manifeste par un
tuméfaction plus ou moins dense, avec des noyatxabmme de la pierre et s‘Taccompagne
toujours d'un engorgement trés caractéristique, vesalu considérable, des nceuds
lymphatiques supra ou rétromammaires correspondaetkait est normal durant les phases
initiales de l'infection mais, dans les phasesples avancées, de fins flocons peuvent y étre
rencontrés, |qui peuvent sédimenter sous un suanafieide, ambré et clair. L’infection de la
mamelle survient généralement par la voie hématage
Trois formes peuvent étre observées : la formeaimglidisséminée, la forme chronique et la
mammite caséeuse. Des formes transitoires enfogrntee chronique et la mammite caséeuse
sont fréquentes. L'aspect macroscopique déodme miliaire disséminéest le méme que
celui de la tuberculose miliaire des autres orgarnes mamelle est plus ou moins
massivement criblée de tubercules typiques quisseht une caséation et une calcification
précoces. Les nceuds lymphatiques supramammairésalééres et contiennent un nombre

varié de petits ou grands tubercules, montrantcaséification et une calcification centrales.

L’aspect microscopique de cette forme de tubereulds la mamelle n'est pas tres
caractéristique. Les nodules sont des tuberculggugs caséifiés et calcifiés contenant des
cellules épithélioides, avec souvent une démartabieriphérique fibreuse distincte. lls

siegent constamment a l'intérieur des lobules, revipnnent des tissus interacini. En se
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développant, ils compriment les acini qui ne comignt habituellement que quelques

bacilles.

La tuberculose chronique de la mamekst de loin la forme la plus fréquente de la
tuberculose de cet organe (80 a 90 p. 100 deslaasparactére macroscopique distinctif, dans
les cas avancés de tuberculose chronique de la llearest la présence de gros nodules
formant des saillies arrondiesa sa surface. Ceglesdjui sont trouvés en plus grand nombre
dans la partie plus profonde de la mamelle, s@stfgrmes mais néanmoins faciles a couper.
Le caractére microscopique le plus saisissant a&stakture prolifigue prédominante des

modifications tuberculeuses et I'implication préeates canalicules. Contrairement a ce que

I'on pourrait attendre les noeuds lymphatiquesorg babituellement pas impliqués.

La troisieme forme est lmammite caséeustans laquelle de grandes zones irrégulieres de
tissu nécrotiqgue caséeux jaunatre sec se dévelpppetiourées par une zone de réaction
hyperémique. La confluence des espaces interlabalaisurvient habituellement.
Microscopiquement, un exsudat composé de fibrineseenombreux leucocytes est présent

dans les zones nécrotiques.

Les testicules, le pénis ou la gaine vaginpéivent étre le siege de nodules tuberculeux
développés dans les espaces lymphatiques souscsresous-muqueux. Chez la vache, on
rencontre parfois des Iésions trés étendudodaire. Celui-ci est alors volumineux, bosselé,

parsemé d’amas caséocalcaires ou purulents. Legpé® sont presque toujours envahies :

elles portent un semis de granulations de coulesibtanchatre, plus ou moins confluentes.

Des lésions tuberculeuses ont été rencontréeslementres nerveyyprincipalement sur la
pie-mére, au niveau de la scissure médiane, déerarsylvienne et dans les espaces
lymphatiques sous-arachnoidiens, jusque dans fegpleeres, le cervelet et a la surface des

ventricules.

On a observé également daberculoses oculairesnvahissant I'iris, puis la choroide et pré-

sentant 'aspect de masses sarcomateuses ou daagesaenveloppées de tissu fibreux.

Les ossont également atteints, particulierement lesbhess, les cotes et les os plats du bassin
chez les jeunes animaux. Les lésions sont carsééSripar une caséification étendue et une
tendance a la liquéfaction. Cet exsudat peut sléca@utravers des fistules dans le cortex des

os affectés et peut déterminer une myosite tubewsel dans la région. De la méme facon, le
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cartilage articulaire peut s’éroder, avec dévelopga consécutif d'une arthrite tuberculeuse.
Environ 1 p. 100 des veaux nés de vaches tubesrgesouffrent d’'untuberculose congéni-
tale. L'infection du feetus s’effectue généralement @avdie hématogene et dans la plupart
des cas est secondaire a une endométrite tubeseuldais, elle peut étre aussi le résultat soit
de la déglutition du fluide amniotique tuberculeyd conduit au développement de Iésions
dans lintestin ou les nceuds lymphatiques mésepuigs, soit d&on inhalation entrainant des Iésions
pulmonaires. Les lésions de tuberculose d@térus sont habituellement le résultat d’'une
dissémination hématogene mais également celui difieetion par voie génitale ou d’'une
extension d’'une péritonite tuberculeuse. L’endoiteéépeut déterminer une infertilité ou un
avortement dans les phases tardives de la gesté&timr la majorité des veaux infectés par
voie congeénitale, le complexe primaire se trouvesda foie. Comme la maladie progresse
tres rapidement et se généralise, les jeunes arimmurent en quelgues semaines ou
guelques mois. Les lésions sont retrouvées notamdas le foie et le nceud lymphatique
correspondant et dans la rate. Ces lésions étemheat observées dans la rate d’'un animal
adulte, leur présence est généralement indicathicee infection congénitale.

Les divers groupes lymphatiques participent, seoitngivement, soit secondairement, a
l'infection tuberculeuse. Les nceuds lymphatiqueirds sont souvent énormes, durs,
bosselés, remplis de masses caséeuses et calesszsnblant a du mortier, dans lesquelles il

est exceptionnel de retrouver des bacilles acidoedb-résistants.

DIAGNOSTIC

Diagnostics clinique et anatomopathologique

La tuberculose est une maladie d’évolution chromigouvant affecter des organes
variés. En raison de la fréquence de l'infectiompiparente et de I'absence de spécificité des
symptomes observes, il est nécessaire d’associaliamostic clinique une ou plusieurs
épreuves de diagnostic expérimental. Aprés autopsiea |'abattoir, les lésions tant
macroscopiques (le tubercule) que microscopiques f@llicule tuberculeux) sont

suffisamment évocatrices pour porter le diagnostic.

Diagnostic différentiel

Les principales infections pouvant préter a coofusont:
Chez les bovins

- l'actinobacillose et I'actinomycose a localisatidpsmphatique, pulmonaire ou osseuse ;
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les polyadénites banales ;

les adénopathies, localisations hépatiques etigpién de la leucose lymphoide ;

les brucelloses a localisations génitales (endar@gtrchite, épididymite, bursite) ;

certaines tumeurs des séreuses (meésothéliome).

Chez le veau, rares sont les Iésions pouvant prétenfusion. On peut signaler :

la leucose lymphoide ;

- les polyadénites banales ;

- les adénites superficielles (Iésions cutanées)

- les bronchopneumonies et pneumonies banales ;

- de rares cas de lésions calcifiées de cysticer@sag/eau des nceuds lymphatiques.
Chez les ovins et les capririsfaut distinguer la tuberculose de trois typésffections trés
fréquentes :

- les bronchopneumonies par strongylose ;

- les hépatites parasitaires (larves migrantes deongl#s, cysticercose a
Cysticercustenuicolljs,

- la maladie caséeuse, a localisations lymphatiquieygnaire ou hépatique.

Dans les deux premiers cas, les adénites éosiegpbdnt significatives. Dans la maladie
caséeuse, il N’y a jamais de calcification.

Chez les porcingjuelques tableaux |ésionnels peuvent préter fusiom, en particulier :

- les adénites caséeuses cervicales a corynebacfdiies « pyogenes »), n’entrainant
jamais de calcification ;

- les bronchopneumonies abcédées ;

- les ostéomyélites vertébrales purulentes, consésuéi une caudophagie, éventuellement
les abces sous-péritonéaux.

Chez les équidéte diagnostic différentiel est quelquefois trefficile. De nombreuses affec-
tions parasitaires (strongylose, échinococcosgjptales ou méme banales (bronchopneumo-
nies, hépatites) peuvent simuler une tuberculoselibgnostic de laboratoire s’impose alors.
Diagnostic de laboratoire

Mise en évidence de I'agent pathogene

Bactérioscopie

Elle repose sur la mise en évidence de formes tgaist@ques deM. bovissur des

calques ou dans les broyats d’organes tuberculéexamen microscopique est réalisé :
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-soit apres coloration des frottis par une techaigévélant le caractéere acido-alcoolo-
résistant dé. bovis(méthode de ZiehINeelsen), les bacilles appanatissdorés en rouge ;

-Soit en mettant a profit I'absorption non spécitgde fluorochrome sur la paroi des
mycobactéries (méthode a I'auramine), les bacdlgzaraissant jaunes fluorescents sur fond

rouge.

Culture

L’isolement des mycobactéries a partir de prélevemeouillés nécessite la mise en
ceuvre de proédeés de décontamination susceptiblesnddier une action énergique vis-a-vis
de la flore banale et une agressivité trés faildeawis des bacilles acido-alcoolo-résistants.
Le choix du traitement des produits pathologiques/ge de l'isolement des mycobactéries
est fonction de la nature méme de ces produits.nh@asobactéries, relativement résistantes
aux agressions chimiques et physiques, se diffemeinde la plupart des autres germes par

leurs exigences métaboliques.

Depuis 1900, les traitements les plus divers oatedsayes et leur nombre élevé montre a
I'évidence qu’aucun ne répond parfaitement a labtlbexigence d’'une technique idéale :

détruire compléetement la flore saprophyte sanselta viabilité du bacille tuberculeux.

A l'heure actuelle, des méthodes ont été mises @int ppour chaque type de
prélevement qu'’il s’agisse de tissus (nceuds lymghes, rate, poumon...), de lait, d’eaux, de
boues ou d’autres échantillons prélevés dans leunixtérieur. A la suite du traitement
approprié, les produits sont ensemencés sur milgedxeuf coagulé dont le plus utilisé
actuellement est le milieu de Léwenstein modifié jEnsen.

Les cultures maintenues a l'étuve a 37 °C, maideégant a 30 °C, sont surveillées
régulierement. L’apparition des colonies est leht.délai maximum peut étre de plusieurs

mois pour les souches dysgoniques. Les lecturdseffectuées tous les 15 jours.

A I'obtention d’une culture, un frottis est réalieé coloré par la méthode de Ziehl-
Neelsen pour vérifier qu’il s’agit bien de mycol&as. Les mycobactéries, bacilles acido-
alcoolo-résistants, sont colorées en rouge etdesaminations éventuelles sont révélées en
bleu. Sur les frottis, les bacilles, de taillesiéas (0,5 a 3 pm), sont dispersés ou groupés en

amas.
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La stratégie d’identification consiste a détermilesrpropriétés culturales, la capacité a culti-
ver sur milieux contenant des substances inhibdri@t I'activité enzymatique ainsi que la

détermination de la composition en acides mycoque

Caracteres culturaux

Apres vérification du caractere acido-alcoolo- s&sit des bacilles, leur morphologie
est décrite, coccobacilles ou batonnets. Les cedosdnt ensuite repiquées pour déterminer la
vitesse et la température optimales de croissam@emorphologie des colonies est alors
observée, lisse ou rugueuse, pigmentée ou non. évelappement éventuel sur gélose
nutritive est également observé ainsi que la st de la croissance sur milieu enrichi
avec du pyruvate (4,8 g/l).

Culture en présence d’inhibiteurs

Les milieux contenant le paranitrobenzoate580 pg/ml, I'hydrazide de Il'acide
thiophéne 2 carboxylique a 2 pg/ml, I'éthambutolu@ml ou lethiosemicarbazone 10
png/ml sont ensemencés avec une dilution de la sagpebactérienne.

Activité enzymatique

Elle consiste dans la recherche de la productiofadele nicotinique, de la catalase a
20 °C et 68°C, de Ig{glucosidase, de I'activité uréasique et de I'atiarylsulfatasique, de
la réduction des nitrates et de la mise en éviddhage lipase par I'étude de I'hydrolyse du

Tween 80.

Analyse des acides mycoliques

Les acides mycoliques sont des composés majelaspdroi des mycobactéries et ils
sont liés au peptidoglycane par I'intermédiairel’deabinogalactane. Ce sont des acides a-
ramifiés, B-hydroxylés, de tres haut poids molécelat comprenant entre 60 et 90 atomes de
carbone. Toutes les mycobactéries ne synthétisentes mémes acides mycoliques. On peut
mettre en évidence des profils différents suivast éspéces, qui se révélent parfaitement
constants pour toutes les souches d’'une méme edpaweles étudier, il faut en premier lieu
les obtenir sous forme libre. La méthode utiliséprend I'hydrolyse des bactéries, la

préparation des esters méthyliques des mycolatascetomatographie sur couche mince des
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COMpOSES.

Méthodes rapides d’'isolement et d’identification

A T'heure actuelle, en médecine humaine, différenteéthodes de détection et de
diagnostic rapide des mycobactéries sont dévelapgiie de diminuer le délai de l'isolement
et de l'identification. La méthode de référence mplappréciation des techniques nouvelles

est I'identification biochimique d’une culture myxzaxctérienne obtenue sur milieu solide.
Pour I'isolement

Pour lisolement, quatre systemes sont actuelleneemhmercialisés. Ces quatre
systémes sont ensemencés avec des échantilloratpeit I'appareil automatique « Bactec »
(Becton Dickinson) qui permet de détecter par madiwie une primoculture réalisée en
milieu liquide - le principe de la méthode est &ettion d’'une culture mycobactérienne en
milieu liquide (milieu Middle- brook) 7H12 contertade I'acide palmitique marqué &(C,
par mesure difCO;, libéré au cours du métabolisme. L'appareil Bactatdise le dosage du
14C0O, et le traduit sous forme numérique (index de eeise ou Gl) proportionnelle au
nombre de bactéries et a leur taux de croissance;

-le systeme BBL MGIT (« MycobacteriaGrowthindicafarbe ») (Becton Dickinson) dont la
technologie non radioactive est basée sur la fhoemce qui augmente a mesure que les
mycobactéries consomment de I'oxygéne ;

-le systeme MB/BacT (Organon Teknika) qui permetiéecter les mycobactéries a partir de
prélevement autre que le sang par dosage colomgquétrdu C@ libéré au cours du
métabolisme ;

-le milieu biphasique « MB Check » (Becton Dickingocomposé d’'un flacon de milieu
liquide Middlebrook 7H9 modifié contenant du PANT@&mphotericine B, Azlocilline,
Acide nalidixique, Polymixine B et Trimethoprime)) @de 3 lames de milieux solides (gélose
Middlebrook 7H11 modifié), gélose Middlebrook 7HHWec ou sans NAP (p-nitmo-
acetylaminoB-hydroxy-propiophenone) et gélose chocolat. Le No&Pmet de différencier le

groupetuberculosisdes autres mycobactéries.
Pour I'identification

Apres culture, a partir de colonies ou de sédimeatscultures en milieu liquide

plusieurs méthodes sont possibles :
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Hybridation directe avec une sonde spécifique Le systeme le plus utilisé
actuellement est un systéme commercialisé, le mygst&ccuprobe-Genprobe qui utilise des
sondes ADN complémentaires des séquences varidéde8RN ribosomiques, marquées par
un ester d’acridinium. Plusieurs sondes sont digpes détectant le complexaberculosisje
complexeM. avium-intracellulare, M. avium, M. intracellulay M. kansasiet M gordonae.
La sensibilité de la sondaberculosisest excellente, seules quelques trés rares sodelés
terrae ont été faussement identifiées comme appartenacaraplexeuberculosis.

Amplification en chaine par polymérase La spécificité de cette technique (PCR)
est fonction du choix des amorces. Plusieurs swistsont utilisables :

_amplification d’'une séquence d’ADN cawnge, présente chez toutes les
especes de mycobactéries, comme la séquence 6%¥d€duae variabilité suffisante pour
permettre une hybridation secondaire spécifiquepBee ;

- amplification d’une séquence spécifique d’'uneeespbactérienne ou d’'un groupe bactérien

- détection directe dans les échantillons cliniquesPCR.

Les différentes séquences d’ADN sélectionnées cowribies du test PCR ont été publiées.
Ces séquences comprennent des fragments de gésest s antigenes mycobactériens
comme les protéines 65 kD, MBP 64, ou des sequenépesitives. Deux systemes ont été
plus particulierement étudiés, la séquence répétitt6110 présente entre 10 et 20 copies
chez les bacilles de la tuberculdd& tuberculosisM. bovis, M. africanumgt le gene codant

I'antigene 65 kD présent chez toutes les especasydebactéries.

Il a été démontré par hybridation ADN-ADN qie tuberculosis, M. bovis, M. bovBCG,

M. afri-canumet M. microti appartenaient a la méme espece génomiddetuberculosis.
Ces espéces sont alors regroupées dans le compleseulosis.Del Portillcet al. ** ont
développé un test qui permet d’amplifier un fraghan 396 pb situé dans le géne mtp 40 : le
fragment amplifié contient deux sites interneseasriction pour ECOR1 et n’est présent qu’en
une seule copie dans le génome. Ce fragment arteyarité d'étre spécifique dé.
tuberculosis.C’est la premiére fois qu’'un fragment d’ADN esgésfiguement présent chez
M. tuberculosiset absent chez les autres espéces du compubgeculosis.Le géne mpt 40
est utilisé pour différenciel. tuberculosisdes autres membres du compléxberculosis,
entre autreM. bovis.

s

Dans des essais préliminaires, la sensibilité &eatwr échantillons cliniques en comparaison
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avec la culture variait de 66 a 85 p. 100 et lxi$jpéé était d’environ 92 p. 100.

Certains échantillons permettent l'isolement de olwctéries mais leur analyse par PCR
donne des résultats négatifs. Plusieurs explicatipguvent étre apportées : préléevements
paucibacillaires, présence d'inhibiteurs de la pwyase ou absence dans le génome de la
séquence recherchée. En revanche, il existe dekatéspositifs en PCR sans isolement de
mycobactéries. Ce phénomeéne peut s’expliquer peitdiogénéité de la distribution des
mycobactéries dans le prélevement, une décontaonn&iop efficace, une détection de
mycobactéries non viables ou une détection de gésdrmactériens dans des prélévements
précoces au cours de réactivation de tuberculogerare, avant la détection des bactéries par
culture. Ainsi, une série de résultats n'est imé&igble que si tous les témoins négatifs et
positifs d’extraction, d’amplification, de dépbtrsgel, sont validés. L'interprétation des
résultats doit se faire avec prudence et toujoreadre en compte les données cliniques et

biologiques.

Typage des souches #& bovis

Récemment de nouvelles méthodes basées sur #titlisde marqueurs génotypiques
ont été mises au point, a savoir I'électrophoréeseckamp puisé (PFGE), I'étude du
polymorphisme de longueur des fragments de rasimiciu (RFLP) et le « spolygotyping ».
Ces méthodes permettent de différencier les souddds bovisles unes des autres et de tirer

des conclusions quant a 'origine des contaminatemtre troupeaux de diverses origines.

L'électrophorése en champ pul@St une technique de séparation électrophorétigaayms fragments
d’ADN au cours de laquelle la polarité des éleatdst alternativement modifiée.

L’ADN génomique est au préalable digéeré par deymes de restriction de coupures rares.
La différenciation des souches se fait en foncteneur profil de restriction et avec l'aide
d’'un logiciel,

L'analyse du polymorphismde longueur des fragments de restriction est bagéda détection de
séquences spécifiques apres digestion du génontepanzymes de restriction précises. Elle
se déroule en trois étapes : la digestion de I' Az une enzyme de restriction, la migration
et I'hybridation de certains fragments d’ADN géngmeé avec des sondes spécifiques. La

détection se fait en fonction du nombre de fragmepécifiques de la sonde et de leur taille;
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Le spolygotypingeSt basée sur le polymorphisme de la région « RRistant seulement chez les
mycobactéries du complexeberculosisconstituée par I'alternance de séquences répéeces
36 paires de bases et de séguences non répété&dseapp spacers ». Elle différencie les sou-
ches deM. bovispar cartographie des différents spacers au sdim rédgion DR.

Diagnostic immunologique

Mise en évidence de I'immunité cellulaire

Elle consiste soit a mesurer I'hypersensibilitéandde spécifiqgue (HSR) qui s’est
développée chez I'animal infecté a I'égard du badiliberculeux (en lui injectant de la
tuberculine par voie intradermique), soit a dételitgerféron gamma spécifique.

La tuberculine est une substance extraite d’'untureuilde bacille tuberculeux, capable de
révéler THSR d’'un organisme infecté et ce, a desed sans effet sur des sujets sains et

incapables de les sensibiliser (il s’agit d’'un @thaptene).

Il existe plusieurs types de tuberculines en famctile I'espéce bactérienne qui sert a la
préparation: la tuberculine bovine a partirMebovis la tuberculine humaine a partir de M.
tuberculosiset la tuberculine aviaire a partir e avium.

Les extraits concentrés non purifiés de culturebdeilles en milieu liquide (« tuberculine
brute » ou « tuberculine de Koch ») sont progwessent abandonnés au profit d'un dérivé
protéique purifié de tuberculine (PPD). L’activitéiologique d'une tuberculine est
déterminée, chez 'animal préalablement sensibipsé référence a des tuberculines étalons.
Le standard international pour la PPD bovine aéttdli en 1986 et il est délivré par le
Laboratoire central vétérinaire de Weybridge (RoyatUni), et le standard pour la PPD
aviaire a été établi en 1954 et il est délivré fmaiState Sérum Institut de Copenhague

(Danemark).
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In vivo :I'intradermotuberculination

La technique est dite « simple » si elle utiliselement la tuberculine bovine, ou « double »

ou «comparative » si elle utilise simultanémesttuberculines bovine et aviaire.

En cas d'intradermotuberculination simple, la tebéne PPD est injectée par voie
intradermique sous le volume de 0,1 ou 0,2 ml dose de 2 000 unités minimum, dans la
région du tiers moyen de I'une des faces latém@ddelencolure des bovins. Le lieu d’élection
doit étre d’abord rasé et apparaitre indemne dee tlésion évidente. La distance entre les
deux points d’injection sera d’environ 10 a 15 ¢népaisseur du pli cutanée est mesurée au
pied a coulisse avant 'injection et 72 h plus tdra réaction est considérée comme positive si
on observe une augmentation dépaisseur du pli daupd’au moins 2 mm, ou
indépendamment de I'épaisseur du pli de peau, &epce d’'un simple cedéme diffus sous-

cutané.

L’épreuve comparative est celle ou ces deux tuliees) bovine et aviaire, sont utilisées
simultanément en des points difféerents du méme aétiéencolure. La lecture de la réaction
se fait comme pour l'intradermotuberculination siead_'importance et les caractéristiques
de la réaction a chacune des deux tuberculineguedi soit que I'animal est infecté awdc

bovis soit qu'il présente une HSR non spécifique. Es da réactions douteuses, I'épreuve

tuberculinique devra étre renouvelée 60 jours fatc

In vitro : la détection de I'interféron gamma

Les animaux qui ont été exposés ou qui sont irdeq#@ Mbovispossedent des lymphocytes
circulants sensibilisés aux antigénes Me bovis. La réponse immunitaire a meédiation

cellulaire sert de base a la mise en évidéncavo de I'hypersensibilité retardée cutanée par
injection intradermique de PPD bovine et/ou avialeec le test de I'interféron gamma (IFN-

y) la mise en évidence de I'HSR devient possiblevitro, les lymphocytes sensibilisés

provenant de bovins infectés étant mis en préselec®PD bovine. En réponse a cette
exposition, les lymphocytes sensibilisés libereet linterféron gamma qui est ensuite

quantifié par ELISA.
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Mise en évidence de 'immunité humorale

Elle consiste a mesurer le taux des anticorps presgans le sérum de I'animal
tuberculeux par un test ELISA.
Comme dans tout test sérologique, la nature dégeaets utilisés est I'un des facteurs les plus
importants de détermination de la sensibilité etlalspécificité. A I'heure actuelle, cette
méthode est encore considérée comme insuffisamseasible malgré une bonne spécificité
Les autres techniques sérologiques (immunodiffusiogélose, inhibition de I'hémagglutina-

tion, etc.) ont été progressivement abandonnées.
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TRAITEMENT

Le traitement de la tuberculose animale est uneatipé hasardeuse et dangereuse qui
doit étre proscrite. En effet, d’'une part les régsld’un traitement (colteux) de I'animal sont
aléatoires, et peuvent donc créer un faux sentimergécurité pour I'éleveur, et d’autre part
I'emploi de produits antimycobactériens en médewoiterinaire peut conduire a la sélection

de mycobactéries résistantes, particulierementutatites par la suite en médecine humaine.
PROPHYLAXIE

La prophylaxie des tuberculoses animales est n@gicegur deux raisons, hygiénique
(faire disparaitre toute source de contaminationr plomme) et économique (réduire les
pertes pour I'éleveur).
L’objectif dans de nombreux pays est d’obtenirdtication totale de la tuberculose animale.
Cela implique une action visant simultanément lzetaulose infection et la « tuberculose
maladie ». Deux groupes de méthodes peuvent répandret objectif, et deux stratégies
différentes sont a envisager selon que la propig/lest entreprise dans des pays développés

ou dans des pays en développement.
Prophylaxie médicale

Elle a pour objectif de rendre les animaux réststan I'infection. Il existe deux

moyens disponibles, la chimioprévention et la va&tion.

La chimiopréventionne pourrait se concevoir qu'a titre préventif patuiter la
contamination de sujets sains occasionnellemenis&g Tout comme le traitement, et pour
les mémes raisons, elle doit étre proscrite clegdrial.

La vaccination,qui est fondée sur I'administration de bacilleiéitle Calmette et
Guérin (BCG). De tres nombreux essais ont été tescavec ce vaccin, entre les années
1930 et 1950. Il a été alors interdit en Europdaitude son incompatibilité avec la méthode
de prophylaxie sanitaire (basée sur I'abattagebde®ns réagissant a la tuberculine) car le

BCG sensibilise les animaux a la tuberculine.

A I'heure actuelle, 'emploi de ce BCG est, & naweenvisagé chez les bovins dans
les pays en développement ou la prévalence dédé&dulose est élevée, et chez les animaux

sauvages réservoirs de la maladie dans les paystiraisés ou les programmes de dépistage
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et abattage n’ont pas réussi a éradiquer la malatkenploi de ce vaccin permettrait de
réduire le taux d'infection et de diminuer le nombet la gravité des lésions, donc la
prévalence de la maladie. Une fois cette dernieéiisamment réduite, la prophylaxie

sanitaire pourrait a nouveau étre mis en ceuvre.

Prophylaxie sanitaire

Le seul moyen permettant d’aboutir a I'éradicatd®n la tuberculose animale est le
dépistage précoce de linfection par tuberculimatiavec élimination rapide des animaux
reconnus infectés, complété par la prévention edwout risque d’infection des milieux et des
populations indemnes. Cette méthode constitue meleiment actuel de la lutte contre la

tuberculose animale dans la majorité des pays.

Dans les pays développés

La lutte contre la tuberculose repose sur la ptatecdes cheptels indemnes, le
dépistage des cheptels infectés et leur assaingsdehe dépistage des animaux infectés
s'effectue par tuberculination systématique selomythme désormais variable de 1 a 4 ans
(en fonction de la situation épidémiologique dedgion) et par inspection systématique de
toutes les carcasses a I'abattoir. L'assainissemesttroupeaux est réalisé par le marquage

des animaux réagissant a la tuberculination etdbattage dans un délai d’'un mois.

La protection des cheptels indemnes s’effectuevpdfication de I'état sanitaire des
animaux au moment de leur introduction dans lepeau. Le plan de lutte met I'accent sur la
responsabilité du vétérinaire praticien. Il prigie en fait une stratégie traditionnelle de
recherche du défaut par contréle/inspection.

L’autre stratégie consiste a agir en amont en maiir les facteurs de risques. En
élevage bovin, ces facteurs de risque sont l'intetidn de bovins dans un cheptel indemne de
tuberculose, le voisinage avec une exploitatioredtife et la résurgence d’une infection

ancienne.

L’amélioration de la situation sanitaire, mesur@e lp diminution du pourcentage de

prévalence, s’accompagne d’'une réduction partade mesures de lutte, par allégement du
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rythme des tuberculinations. Le dépistage a l'alratéste, dans ces conditions, le seul moyen

de reconnaitre les derniers foyers.

Dans les pays en développement

Dans les pays en développement, la tuberculdde lBovisest un grave probleme de
santé publique, mais la profession médicale nadoorde pas I'importance qu’elle mérite du
fait d’'une plus grande prévalence de la tubercuhaseaine a. tuberculosisEn outre, dans
beaucoup de ces pays, I'impact économique de lardulmse animale n’est pas étudié :
ressources limitées, infrastructures inadéquatdmrtoires pauvrement équipés, personnel
formé en nombre insuffisant, etc. Dans ces cir@mss la premiere étape d’'un programme
de prévention et de contrdle devrait étre de rédiarprévalence générale de la maladie et

d’éviter toute propagation de I'infection.

A Madagascar, les autorités sanitaires ont estaméyu de la prévalence élevée,
gu’'une intervention sanitaire basée uniquementlauuberculination puis l'abattage était
vouée a l'échec en élevage extensif, mais que sabicaison avec une méthode de
prophylaxie médicale précoce pourrait peut-étresaire les jeunes a l'infection et abaisser
progressivement le taux de tuberculose dans I'ebkgediun troupeau. De méme, en Inde, un
plan du type « dépistage et abattage » a été @@smbmme impraticable en raison du
nombre trés élevé d’animaux réagissant a la tubeeculeur abattage en masse provoquerait

une réduction considérable du nombre des bovirsdet des bovins laitiers.

Le programme d’éradication de la tuberculose er Ireste donc actuellement basé

sur le dépistage et I'élimination des seuls casqilies.
Cependant, dans un contexte sanitaire caractégis@rpfaible taux d’infection et/ou

par la rareté des formes cliniques, la prophyl@eaeitaire reste une méthode de lutte fiable

applicable en élevage extensif dans les pays ezi@gement.
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CONCLUSION

La tuberculose bovine peut étre éliminée dans paya ou une région en mettant en

ceuvre une politique de dépistage et abattageay'siiste pas d’autre réservoir de I'infection.

Si la politique de dépistage et d’abattage a desas de rester I'épine dorsale des
programmes nationaux d’élimination de la tuberceilbsvine dans les pays développés, cette
politique rencontre de sérieux obstacles dans && gn développement. Des stratégies
alternatives peuvent étre techniqguement et éconmmignt plus appropriées dans ces pays :
surveillance dans les abattoirs, suivi des animilperculeux jusque dans leur troupeau
d’'origine. Le programme de dépistage et abattage pee réalisable et approprié a des
régions de faible prévalence a la tuberculose l@oginou les mouvements des animaux sont

contrblés.

Bien que ne faisant pas encore officiellement patés programmes de lutte contre la
tuberculose, la vaccination pourrait étre une &giat valable dans les deux situations
suivantes : chez les animaux domestiques d’élegagmsif dans les pays en développement
et chez les animaux sauvages réservoirs de la malads les pays industrialisés lorsque les

programmes de dépistage et d’abattage n’ont pasirauchever I'élimination de la maladie.

Bien que I'épidémiologie de la tuberculose bovind ®ien comprise, le contréle
efficace et les stratégies d’élimination connuepude longtemps, la maladie est encore
largement répandue et souvent négligée dans lampldps pays en développement. Il faut
imaginer une stratégie de contrdle globale quiurat des méthodes éprouvées telles que
dépistage et abattage, dépistage et ségrégatissi, l@ien que des approches nouvelles telle

gue la vaccination.

Pour déterminer la stratégie la plus appropriéestiimportant de conduire des études
socio-économiques, épidémiologiques et écologigaesettant de comprendre I'importance
et I'évolution de la maladie, avec des référencadiqulieres aux facteurs influencant sa
transmission et sa persistance dans un territomeél

Une coopération internationale prenant en compis tes aspects de la tuberculose

reste essentielle dans la lutte contre cette zeéomageure.
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