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Abstract. Campaigns of fox vaccination against rabies were carried out in Belgium, grand-duchy
of Luxembourg and France in September 1986, June and September 1987. The SAD B19 attenuated
strain of rabies virus, contained in baits (Tiibingen baits) was used as vaccine. Baits were distributed
at a range density of 11 to 15 baits per km?. First results are very encouraging. A recombinant
vaccinia virus harbouring the rabies virus glycoprotein gene has been developed. This recombinant
virus can be given to the fox by the oral route and protects it against rabies virus challenge; it
is also innocuous for the fox and other non-target European species. A first trial of fox vaccination
against rabies using this recombinant vaccinia-rabies virus has been carried out in Belgium, on a
military domain, in October 1987.
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INTRODUCTION

En tant que méthode de lutte contre la rage sylvatique, la vaccination antira-
bique du renard a été envisagée depuis plus de 25 ans (Baer, 1975) et a
été mise au point en station expérimentale (Blancou et al., 1985; Blancou
et al., 1986). Depuis 1978, les essais sur le terrain initiés par le Professeur
Steck et effectués en Suisse ont permis d’évaluer I'efficacité et I’innocuité
de la souche atténuée SAD du virus rabique. La progression de la rage a
pu étre arrétée et des foyers ont pu étre éteints; une surveillance rigoureuse
n’a pas pu mettre en évidence d’effets secondaires indésirables et les tentati-

ves d’isolement du virus vaccinal chez les micromammiféres ont toujours échoué
(Steck et al., 1982). '
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Les campagnes de vaccination menées de 1983 4 1986 en République
Fédérale d’Allemagne ont montré que le vaccin développé par le laboratoire
fédéral de Tiibingen (souche SAD B19 du virus rabique) répondait également
aux exigences d’une vaccination menée dans la nature.

En 1986, les campagnes de vaccination ont couvert plus de 20% du
territoire de I’Allemagne de I’Ouest. Des campagnes similaires ont été entre-
prises en Italie en 1984 et 1985 avec la méme souche que celle utilisée en
République Fédérale d’Allemagne.

Une réunion tenue en Novembre 1985 dans les locaux de la Commission
des Communautés Européennes a permis de mettre sur pied un projet euro-
péen de vaccination antirabique du renard.

COORDINATION DES CAMPAGNES

En 1985, le Département de Virologie-Immunologie et Pathologie des mala-
dies virales de la Faculté de Médecine vétérinaire de I'Université de Litge
~ a constitué avec le Service de la Rage de I'Institut Pasteur du Brabant 2
Bruxelles, une A.S.B.L. (Association Sans But Lucratif) intitulée Fo.Re.Ra.
(Fonds pour la Recherche contre la Rage) (Pastoret ef al., 1987). Le Fo.Re.Ra.
a coordonné le projet de vaccination commun 2 la Belgique, 2 la France, 2
I’ Allemagne et au grand-duché de Luxembourg, en étroite collaboration avec
les autorités compétentes, le Centre de Tiibingen et selon les directives for-
mulées par I'Organisation Mondiale de la Santé (O.M.S.).

La réalisation de ce projet a impliqué une collaboration étroite entre,
d’une part, des organisations nationales comme le Fonds pour la Recherche
contre la Rage, le Centre National d’Etudes sur la Rage et la Pathologie
des animaux sauvages (France, sous la direction des Services vétérinaires natio-
naux et en collaboration avec I’Entente interdépartementale de lutte contre
la Rage), I’ Administration des Services vétérinaires du grand-duché de Luxem-
bourg avec ses divisions de I'Inspection vétérinaire et du laboratoire de Méde-
cine vétérinaire et le Centre de surveillance et de recherche sur la rage 2
Ttbingen, sous les auspices de I'O.M.S.

Ainsi, une premiére campagne de vaccination, menée 2 titre expérimen-
tal, a-t-elle eu lieu en septembre-octobre 1986 au grand-duché de Luxem-
bourg, en Belgique et en France. Deux autres campagnes ont été réalisées
en Juin et en Septembre 1987. Ces périodes de ’année ont été choisies pour
des raisons biologiques, climatologiques et cynégétiques (sortie du terrier et
dispersion des renardeaux, température optimale pour la stabilité de I’enro-
bage graisseux de I’appat et la stabilité du vaccin). Les opérations menées
en 1986 ont couvert 'ensemble du territoire grand-ducal (2586 km?) ainsi
que les régions limitrophes situées en Belgique (1900 km?) et en France (720
km?), ce qui représente une superficie totale de 5206 km2. En Belgique et
en France, la vaccination a donc été effectuée en zone frontaliére sur une
profondeur de 15 2 25 km en vue de constituer une ceinture immunitaire
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(incompléte) autour du grand-duché de Luxembourg. Environ quinze appats/km?
ont été répartis sur le terrain.

Cette premiére campagne menée en 1986 a été suivie de deux autres,
I'une menée en Juin 1987, I'autre en septembre. En juin 1987, les mémes
zones que celles de 1986 ont été vaccinées. En septembre, la zone de vaccina-
tion a été étendue en Belgique vers le nord, de fagon 2 rejoindre la frontiere
allemande et de ceinturer complétement le grand-duché de Luxembourg, car
des campagnes de vaccination similaires ont été organisées en Allemagne le
long des fronti¢res grand-ducale et belge 2 la méme époque.

ORGANISATION DES CAMPAGNES AU NIVEAU NATIONAL

Grand-duché de Luxembourg

Avec une superficie n’atteignant pas 2600 km? et dont les trois cinquiemes
se trouvent a une distance inférieure 2 10 km d’une frontiére, le grand-duché
de Luxembourg risquait en permanence une réintroduction de la rage a partir
des régions voisines si elles n’étaient pas vaccinées. La réussite des opérations
sur le territoire présupposait que des campagnes similaires soient organisées
simultanément dans les régions frontaliéres des pays voisins. Le financement
de la campagne a été entiérement assuré par des moyens budgétaires prove-
nant du Ministére de I’Agriculture et 'organisation a été placée sous la res-
ponsabilité directe des Services vétérinaires et des Eaux et Foréts. La distri-
bution des appits a été intégralement confiée aux locataires des lots de chasse
dont la motivation et I'engagement ont été exemplaires.

Belgique

La campagne de vaccination a été soutenue par les ministéres nationaux et
régionaux ayant I’Agriculture dans leurs attributions. La campagne a été orga-
nisée et exécutée par le Fo.Re.Ra. avec le concours des services de I'inspec-
tion vétérinaire, des agents de ’administration des eaux et foréts et des
chasseurs.

France

Les campagnes de vaccination ont été réalisées entirement aux frais de I'Etat,
sur le budget du Ministere de 1’Agriculture. La distribution des appéts sur
le terrain a été effectuée par les gardes de I'Office National de la chasse,
des gardes de I'Office national des Foréts, le personnel des services vétérinai-
res et des chasseurs volontaires. La responsabilité de la surveillance technique
des opérations et des préléevements de contrdle était confiée au Centre Natio-
nal d’Etudes sur la Rage et la pathologie des animaux sauvages. L’Entente
interdépartementale de lutte contre la Rage a également collaboré a la prépa-
ration et a I'organisation de la campagne, en étroite liaison avec I'Office National
de la Chasse et I'Office National des Foréts.
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République Fédérale d’Allemagne

Lorsque I’Allemagne a participé aux opérations menées dans les pays fronta-
liers (Septembre 1987), son organisation était similaire 2 celle adoptée pour
les autres zones vaccinées sur le territoire.

RESULTATS DES PREMIERES CAMPAGNES

Les résultats préliminaires obtenus aprés la premiére campagne coordonnée
de vaccination ont été publiés séparément (Frisch et al., 1987; Artois et al.,
1987; Brochier et al. , 1987; Kalpers et al., 1987) et font 'objet d’une autre
publication du méme volume pour ce qui concerne la Belgique (Hallet, 1988).
La totalité des résultats des campagnes menées en 1987 ne sont pas encore
disponibles mais sont d’ores et déja extrémement encourageants. La rage est
en nette régression au grand-duché de Luxembourg et dans la zone vaccinée
de Belgique. i

LE VIRUS RECOMBINANT VACCINE-RAGE

Le virus de la vaccine, utilisé dans la lutte contre la variole, a permis son
éradication.

Des 1982, grice aux techniques d’ingénierie génétique, les groupes de
Paoletti 2 New York (Panicali et a/., 1982) et de Moss au NIH (Smith et
al., 1983) ont démontré qu’il était possible d’intégrer, dans le génome du
virus de la vaccine, un géne étranger fonctionnel (Lecocq et Kieny, 1985).
Le génome du virus de la vaccine est en effet du DNA bicaténaire de grande
taille (180 kb) dont la réplication est cytoplasmique; cette dernidre propriété
permet d’intégrer dans le génome du virus des cDNA fonctionnels sans avoir
a y ajouter des introns. Cette technique a été appliquée pour insérer le cDNA
de gene codant pour la glycoprotéine du virus de la rage au niveau du gene
codant pour la thymidine kinase du virus de la vaccine. Un virus recombinant
de la vaccine exprimant la glycoprotéine rabique a été sélectionné (Kieny et
al., 1984) et ses propriétés immunogenes ont été étudiées (Kieny et al., 1984;
Wiktor et al., 1984). On a ainsi rapidement pu démontrer que des animaux
de laboratoire auxquels du virus recombinant avait été administré présentaient,
apres 14 jours, un taux élevé d’anticorps spécifiques de la glycoprotéine rabi-
que et étaient protégés contre une inoculation d’épreuve réalisée 2 I'aide d’'une
souche sauvage du virus rabique.

Ce vaccin a été utilisé chez le renard, par voie orale, et s’est révélé
extrémement efficace et parfaitement inoffensif (Blancou ez al., 1986). 1l est
également efficace chez le renardeau (Brochier et al., 1988, accepté pour publi-
cation) et parfaitement inoffensif pour les espéces non-cibles testées jusqu’a
présent, dont le sanglier (Sus scrofa) et le blaireau (Meles meles) (Pastoret et
Brochier, 1987). En outre il ne se transmet pas entre les animaux.
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Le virus recombinant offre donc, contrairement aux souches atténuées
utilisées jusqu'a présent, 'avantage d’une totale innocuité; il est en outre d’une
grande stabilité.

PREMIERE EXPERIENCE DE VACCINATION ANTIRABIQUE DU RENARD PAR VOIE ORALE,
DANS LA NATURE, A L’AIDE DU VIRUS RECOMBINANT VACCINE-RAGE

Le virus recombinant vaccine-rage s’étant montré extrémement efficace tout
en étant parfaitement inoffensif tant pour I'espéce-cible (renard) que pour
les espéces non-cibles, une premitre expérience de vaccination antirabique
du renard, par voie orale, a été menée sur le terrain, en Belgique, 2 I’aide
du virus recombinant. Cette expérience s’est déroulée sur le terrain militaire
de Marche (Province de Luxembourg), & 'abri du public, dans une zone d’enzoo-
tie rabique, les 24 et 25 octobre 1987.
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