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La vaccination par le vaccin bilié de Calmette et Guérin (BCG) pourrait être une arme
supplémentaire dans la lutte contre la tuberculose bovine chez les bovins. Il faudrait alors disposer
de tests qui permettent de distinguer les animaux infectés des animaux vaccinés (tests « DIVA »)
afin de pouvoir continuer à appliquer la méthode du « dépistage et réforme » comme méthode de
contrôle de la tuberculose bovine. Nous présentons ici un résumé de nos travaux visant à
développer un test cutané DIVA.

La vaccination du bétail pourrait s’ajouter aux stratégies actuelles de contrôle de la tuberculose bovine, mais le seul
vaccin candidat disponible pour les bovins, le BCG, ne protège pas tous les animaux vaccinés et compromet l’utilité du
dérivé protéinique purifié (PPD) de tuberculine pour le diagnostic. Recourir au BCG en parallèle d’une approche
reposant sur un test au PPD – par exemple un test intradermique simple comparatif (IDSC) – suivi de la mise à la
réforme des animaux positifs, exige de remplacer ou de compléter les tests au PPD par des tests compatibles avec le
BCG, afin de pouvoir détecter les animaux infectés au sein de populations vaccinées.

Le fait qu’on ait découvert que le génome du BCG subit, lors de son atténuation, la délétion d’un certain nombre de
régions géniques, a ouvert la voie à la recherche rationnelle d’antigènes DIVA en se basant sur les antigènes codés par
ces « régions de différence ». Il a été montré que deux de ces antigènes, ESAT-6 et CFP-10, répondaient aux critères
DIVA [1]. Toutefois, bien que ces deux antigènes soient hautement spécifiques chez les bovins, leur sensibilité était
inférieure à celle du PPD. Puis, en recourant aux technologies « omiques », un programme d’extraction d’antigènes a
permis d’identifier l’antigène Rv3615c qui, utilisé en complément des antigènes ESAT-6 et CFP-10, permettait
d’augmenter significativement la sensibilité, sans réduire la spécificité [2]. Cependant, pour atteindre chez les animaux
vaccinés avec le BCG une spécificité DIVA comparable à la spécificité de l’IDTC chez les animaux non vaccinés, en
conservant le principe du test sanguin, on observait une perte de sensibilité. Nous avons émis l’hypothèse que la
spécificité élevée exigée pourrait être obtenue avec un cocktail des trois antigènes pour les tests cutanés [3]. Il s’est
avéré que ce cocktail présente une sensibilité comparable à celle de l’IDSC, et sa spécificité chez les animaux vaccinés
avec le BCG égale celle de l’IDSC chez les animaux non vaccinés [4].

Les développements ultérieurs du produit ont conduit à l’élaboration d’une protéine de fusion composée des trois
antigènes [5] qui présente des performances équivalentes à celles du cocktail de protéines, mais avec de meilleures
caractéristiques de production et de stabilité. Un cocktail de peptides représentant les mêmes protéines a été élaboré
en parallèle. La prochaine étape du développement de ces réactifs DIVA potentiellement promis à un grand avenir
consistera à les valider au regard des normes de l’OIE [6].
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