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Vaccination contre les salmonelles animales 

Vaccination against animal salmonellosis 
BERNARD Serge, INRA, PII, 37380 Nouzilly, France. 

La salmonellose reste un problbme de sand animale et humaine important. L'infection est gknkralement la conskquence de 
consommation de nourriture ou de fluides contaminks par des salmonelles (ingestion orale ou naso-pharyngke). Les souches 
invasives traversent la barribre intestinale pour se multiplier dans les organes lympho'ides. Suivant leurs pathogknies, ces 
bactkries, pathogbnes intracellulaires facultatifs, sont transportkes par les macrophages jusqu'au foie et B la rate oh elles se 
multiplient. Ces infections peuvent conduire B la mort de l'animal, B l'ktablissement d'un portage asymptomatique, ou au 
dkveloppement d'une rkponse immunitaire adaptke qui klimine les bactkries. 

I 

L'immunitk humorale et cellulaire semblent nkcessaires pour induire une rbponse active et protectrice chez l'animal. De faqon 
idkale, un vaccin contre les salmonelles doit : Ctre hautement immunogbne et stimuler le systbme immunitaire de manibre 
B activer les immunitks humorale (dont les IgA skcrktoires) et cellulaire (bloquer l'invasion des organes internes et dimi- 
nuer la colonisation de l'intestin) ; &tre totalement avirulent pour B la fois l'animal et l'homme ; la rkponse immunitaire doit 
protkger l'animal contre les salmonelles de tous les skrotypes de l'espbce, mais doit aussi Climiner les porteurs asympto- 
matiques ; dans le cas de vaccins attgnuks, la souche vaccinale doit Ctre gknotypiquement stable avec une attknuation tou- 
chant au moins deux mutations par dklktions ; l'activation du systbme irnmunitaire doit se faire grace B un vaccin peu cher, 
facile B produire, B stocker et B administrer (une administration, de prkfkrence par voie orale), mais sans conskquence pour 
l'environnement. 

Les deux types de vaccins, tuks et attknuks, ont kt6 utilisks pour les animaux domestiques. Les vaccins tuks (salmonelles 
entibres ou extraits) sont connus depuis longtemps pour confkrer une protection correcte chez l'animal de laboratoire, 
quoique de courte durke. L'administration par voie parentkrale de bacdries tukes conduit B une rkponse humorale systkmique. 
Pourtant trois grands problbmes se posent vis-A-vis de ce type de vaccins : les bactkries injectkes ne portent que des anti- 
g&nes g6nkrks in vitro ; ils n'induisent pas de rkponse de type cellulaire (importante surtout pour la protection & long 
terme) ; ils n'entralnent gbnkralement pas de rkponse locale dcrktrice IgA (potentiellement importante pour la protection 
des muqueuses). 

L'utilisation de souches attknukes permet de contourner ces difficultks. Certaines mutations ne sont pas identifikes comme 
dans le cas de la souche Rv6 de S. abortusovis. D'autres sont mieux localiskes, comme les souches tronqukes d'une partie 
de leur chaine LPS B cause d'une mutation sur une kpimkrase du galactose (galE). Ces mutants galE, comme les sauches 
ne contenant plus de plasmides de virulence, conservent un pouvoir pathogbne rksiduel important. 

Actuellement de nombreuses mutations gknktiquement dkfinies, induisant l'attknuation des souches, ont kt6 dkcrites pour 
les principales salmonelles. Ces mutations touchent le cycle des bases nuclkiques (aroA), l'adknylate cylase et I'AMP 
cyclique (Acy/Acrp), ou d'autres fonctions comme les porines (ompR), les protkines du stress (htrA), ou le systhme 
phoP/phoQ, qui agit sur l'activation de gbnes nkcessaires B la survie des salmonelles dans le macrophage. 

Les nouveaux types de vaccins basks sur des << attknuations rationnelles *, qui ont tendance h se dkvelopper utilisent des muta- 
tions touchant des mktabolismes essentiels de la bactkrie, qui les rendent incapables de se multiplier in vivo plus de quelques 
cycles. Ceci permet B l'hbte de rkagir et d'engager une rkponse immunitaire adaptke. C o m e  il a kt6 montrk que ces bac- 
tkries ktaient d'excellents vecteurs pour l'expression de gbnes hktkrologues clones dans les salmonelles, de grands espoirs 
sont permis quant au dkveloppement de vaccins polyvalents, pour protkger simultankment contre les salmonelles et d'autres 
agents pathogbnes. 


