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Objet : Pharmacovigilance et vaccination contre la fiévre catarrhale ovine

Références :
®Directive 2000/75/CE du Conseil du 20 novembre 2000 arrétant des dispositions spécifiques relatives
aux mesures de lutte et d'éradication de la fievre catarrhale du mouton ou bluetongue.

®Réglement (CE) n°1266/2007 de la Commission du 26 octobre 2007 portant modalités d'application

de la directive 2000/75/CE du Conseil en ce qui concerne la lutte contre la fievre catarrhale du mouton,

son suivi, sa surveillance et les restrictions applicables aux mouvements de certains animaux des

especes qui y sont sensibles.

®Code de la santé publique, notamment ses articles R. 5141-89 a —110.

®Arrété du ler ao(t 2008 fixant les mesures techniques relatives a la fiévre catarrhale du mouton.
Résumé : la présente note rappelle les principes de la pharmacovigilance, en particulier dans le cadre de
la vaccination contre la fievre catarrhale ovine. Elle vise également a sensibiliser les vétérinaires sur cette
conduite a tenir.

Mots-clés : Pharmacovigilance — ANMV — vaccination — FCO

Destinataires

Pour exécution : Pour information :

—Préfets
- Directeurs départementaux des services —Inspecteurs généraux vétérinaires interrégionaux
véterinaires —Brigade nationale d'enquétes vétérinaires et
-DRAAF /SRAL phytosanitaire

—Directeur de I'ENSV
—Directeur de 'INFOMA
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La profession vétérinaire a souhaité que, par le canal de I'administration, une nouvelle sensibilisation a la
pharmacovigilance soit faite auprés des vétérinaires, en lien notamment avec la campagne de vaccination
contre la fievre catarrhale ovine (FCO). Tel est I'objet de la présente note, succincte, qui rappelle en particulier
la ou I'information @ communiquer aux vétérinaires est contenue.

| - RAPPELS REGLEMENTAIRES

Les dispositions relatives a la pharmacovigilance sont contenues dans une section ad hoc du code de la
santé publique (« Pharmacovigilance vétérinaire »), de l'article R. 5141-89 a R. 5141-110.

Ainsi la pharmacovigilance vétérinaire « a pour objet la surveillance des effets des médicaments
vétérinaires, principalement de leurs effets indésirables sur les animaux et les étres humains, et I'évaluation
scientifique des informations recueillies dans ce but» (art. R. 5141-89). Elle consiste donc a surveiller
I'innocuité des médicaments vétérinaires utilisés pour la prophylaxie, le diagnostic, ou le traitement des
maladies animales, aprés autorisation de mise sur le marché, y compris I'autorisation temporaire d’utilisation.

Le systéme national de pharmacovigilance comprend (art. R. 5141-93) :
e La Commission nationale de pharmacovigilance vétérinaire ;
e L’Agence nationale du médicament vétérinaire, partie intégrante de I'Agence francaise de
sécurité sanitaire des aliments (ANMV-AFSSA) ;
e Le centre de pharmacovigilance de Lyon ;
e Les pharmaciens, les vétérinaires et les membres des autres professions de santé ainsi que les
entreprises assurant I'exploitation de médicaments vétérinaires

L'’ANMYV assure la mise en ceuvre du systeme national de pharmacovigilance vétérinaire a travers (art. R.
5141-94) .
e L’animation et la coordination des actions des différents intervenants ;
e Le recensement des informations recueillies ;
e L’organisation de la diffusion de l'information sur la pharmacovigilance ;

L’Agence centralise les déclarations que lui fournissent en particulier les entreprises exploitant des
médicaments vétérinaires et le centre de pharmacovigilance. Elle assure par ailleurs le secrétariat de la
Commission nationale de pharmacovigilance vétérinaire.

Le vétérinaire joue un role essentiel dans le systeme de pharmacovigilance vétérinaire. Il lui incombe de
déclarer au centre de pharmacovigilance « tout effet indésirable grave ou inattendu susceptible d’étre imputé a
l'utilisation d’'un médicament vétérinaire, qu'il ait ou non prescrit », aprés I'avoir constaté lui-méme ou apres
gu'on le lui ait signalé. (art. R. 5141-103). Les déclarations sont faites sur des imprimés ad hoc, établis par
I'ANMV (art. R. 5141-106).

Il - L’ANMV ET LA PHARMACOVIGILANCE VETERINAIRE

Le site de I'’Agence nationale du médicament vétérinaire (www.anmv.afssa.fr) contient une rubrique
« Pharmacovigilance », ou toutes les informations utiles aux vétérinaires, relatives en particulier a la définition
des effets indésirables, au centre de pharmacovigilance, a la déclaration des cas..., sont précisées
(http://www.anmv.afssa.fr/pharmacovigilance/Rubrique%20declaration.htm).

Les modeles de déclaration d'effet indésirables chez I'animal
(http://www.anmv.afssa.fr/pharmacovigilance/Declaration%20homme%20final.pdf) et chez 'Homme
(http://www.anmv.afssa.fr/pharmacovigilance/Declaration%20animal%20final.pdf) y sont téléchargeables.
Comme l'indique I'Agence, la déclaration doit étre la plus détaillée possible afin que les experts disposent du
maximum d’indices pour établir le lien de causalité entre le vaccin et les effets indésirables observés. Ainsi, les
examens de laboratoires, les rapports d’autopsie, les photos ou tout autre donnée pertinente doivent étre joints
au dossier, et les diagnostics différentiels plausibles pris en considération.

I - PHARMACOVIGILANCE VETERINAIRE ET VACCINATION CONTRE LA FCO

En novembre 2008, 'AFSSA a édité une « Lettre de la pharmacovigilance vétérinaire » spécialement
dédiée a la FCO et a la vaccination (www.anmv.afssa.fr/pharmacovigilance/Version%20lettre%20FCQO ), jointe
en annexe.
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Les chiffres présentés, en matiére de déclaration, portent sur la campagne de vaccination de 2008 (de
mars a juillet 2008). Selon I'analyse effectuée par I’Agence, moins d’'un animal sur 50 000 est susceptible de
présenter un effet indésirable et moins d’'un animal vacciné sur 20 000 est susceptible d'étre mort. « Ces
incidences sont considérées comme rares », conclut I'’Agence.

Jappelle votre attention sur le fait que si de nombreux cas d’effets indésirables semblent, a priori, étre
imputables aux vaccins, aprés examen des déclarations, il apparait que ces effets ne peuvent étre directement
attribués aux vaccins. lls résulteraient davantage d’autres facteurs, tels que le manque d’'asepsie, le stress, une
baisse d'immunité de I'animal au moment de la vaccination....

Par alilleurs, seule la démonstration d’'un lien de causalité entre le vaccin et les effets indésirables
constatés pourrait éventuellement ouvrir droit a indemnisation. Enfin, vous noterez que la question de

'indemnisation pour les cas de morbidité ou mortalité des animaux, notamment par I'Etat, n’a jamais encore été
jugée par les trinunaux.

Je vous saurais gré de bien vouloir transmettre ces informations aux vétérinaires sanitaires de votre
département et m'indiquer les difficultés que vous seriez amenés a rencontrer dans I'application de la présente
note.

La Directrice Générale de 'Alimentation

Monique ELOIT
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Les élevages de petits et grands ruminants sont rudement touchés par le virus de la Fiévre
La malddle Catarrhale Ovine (FCO). A ce jour, plus de 20000 foyers du virus BTV 8 ont été identifiés en France
et le département des Pyrénées-Atlantiques vient d’étre atteint : le virus a donc traversé

et son Contexte tout le territoire national depuis 2006 ou il sévissait uniqguement dans le Nord et les Ardennes.

} : La situation devient dramatique avec l'extension importante d’un autre sérotype, le BTV 1,
qui s'étend inéluctablement dans le quart Sud-Ouest de la France o1 3 épicentres sont identifiés
avec une progression centrifuge autour des Pyrénées-Atlantiques, de l'Ariége et du Tarn-et-Garonne.
Prés de 3000 foyers ont été identifiés a ce jour. Plusieurs dizaines d’exploitations sont ainsi infectées
par les deux sérotypes 1 et 8 du virus de la FCO.

Cette situation est trés préoccupante & ['‘échelle nationale et justifie 'ampleur du plan de vaccination
mis en place car c'est, vu l'ampleur de [‘épizootie, le seul moyen de limiter les conséquences
économiques immédiates de ces infections par des sérotypes successifs du virus de la FCO.

L'arrivée du sérotype 8 du virus de la FCO a soulevé de nouvelles questions sur la connaissance
de ce virus et surtout de son pouvoir pathogéne. Contrairement aux autres sérotypes, le BTV 8
s'avére pathogéne pour les bovins, est transmis au feetus « in utero » (transmission verticale),
semble induire (cette observation reste & confirmer), selon le stade d'infection du feetus,

une immunotolérance ; une voie de transmission horizontale (par voie orale), sans l'aide de vecteurs,
est plus que fortement suspectée. Enfin, ce méme sérotype s'avére mortel pour les lynx.

Devant toutes ces questions, pour tenter de mieux comprendre et de mieux faire face

a cette situation, un programme de recherche financé par la DGAl est coordonné par ['Afssa

avec l'Inra, le Cirad, les industriels (SIMV), les écoles vétérinaires, linstitut de ['élevage, la FNGDS,
la SNGTV, 'UNCEIA et le LNCR et 'ADILVA. Ces actions sont conduites au sein du Réseau Francais
de Santé Animale (RFSA) nouvellement créé.

li est cependant évident que le systéme de lutte, & ['échelle de 'Europe, est fragile dans ces situations
d'émergence lors d'apparition d’un virus exotique ; les mesures mises en place, en l'absence de vaccins
disponibles au moment méme de {'émergence, n'ont pu empécher la progression du virus au travers
d’une grande partie de ['Union européenne et du territoire national. Tirer des enseignements

de cette crise sanitaire et des conditions de son évolution s'avérera nécessaire pour mieux anticiper,
prévenir, voire juguler de nouvelles émergences qui ne manqueront pas de survenir dans

pharmacovig ilance  lesprochainesannées.

Philippe VANNIER
Le Directeur de la Santé Animale
et du Bien-étre des Animaux de ['Afssa



2006 et 2007 : appa tionet
extension du nouveau sérotype 8,

d partir des Pays-Bas’

2000 > Extension dans le Sud
de UEurope des types exotiques
{serotypes 1,2, 4, 9 16)

En 2000, la FCO qui était alors considérée

comme une maladie exotique, a répartition tropicale

et subtropicale, fait son apparition dans le sud

de I'Europe, atteignant la Corse (sérotypes 1, 2, 4, 16).
En 2006, un nouveau sérotype, le sérotype 8 est apparu
et s'est rapidement propagé dans tout le Nord de 'Europe
(Belgique, Hollande, Allemagne) et aux zones frontaliéres
Nord et Est de France.

En 2007, ce sérotype 8 s'est étendu & la moitié Nord

de l'hexagone et le sérotype 1 a fait son apparition

dans le Sud-Ouest de la France.

Aujourd’hui, en France continentale, deux fronts

de la maladie se font désormais face, celui associé

au sérotype 8, au Nord, et celui lié au sérotype 1 au Sud.
A ce jour, 24 sérotypes viraux différents sont répertoriés
dans le monde.

Un point épidémiologique est disponible sur www.afssa.fr
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Les vaccins

Seuls sont disponibles actuellement en France

des vaccins bénéficiant d’'une ATU (autorisation
temporaire d'utilisation) pour les bovins et les ovins.
Ces vaccins sont tous des vaccins inactivés

(virus vaccinal tué) et spécifiques a un ou plusieurs
sérotypes.

Les RCP (Résumé des Caractéristiques Produit) sont
disponibles sur le site de 'Anmv.

Sérotype Espece cible Vacein
ovins ZULVAC 8 OVIS
. bovins ZULVAC 8 BOVIS
Sérotype 8
ovins et bovins BTVPUR ALSAP 8
BOVILIS BTV8
ovins ZULVAC 1 OVINS
SYVAZUL 1
sérotype 1 bovins ZULVAC 1 BOVINS
ovins et bovins | BLUEVAC 1
Sérotype 2 * BTVPUR ALSAP 2
Sérotype 4* ovins BTVPUR ALSAP 4
Sérotypes 2 et 4* BTVPUR ALSAP 2-4

* Réservés aux DDSV corses.

i certains
Chez les caprins, il n'existe pas pour le moment réversmt

de vaccin autorisé, Des études sont en cours pour préciser

 surle marché, Dés que les résultats et les recommandations |
,seront connus, ils: seront publleS sur le Slte de IAnmv

sont parfons utlllsés

lettre.,
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L'utilisation de vaccins en milieu contaminé rend trés
difficile l'interprétation des déclarations. Sur le terrain,
les symptomes de la maladie peuvent étre attribués

a tort a l'effet du vaccin. On peut ainsi aboutir

3 une « surdéclaration » d'effets indésirables.

Certaines déclarations décrivent des avortements
plusieurs jours, voire plusieurs mois aprés la vaccination.
Dans ces conditions, le lien entre l'avortement

et la vaccination est trés difficile a faire,

Dans environ la moitié des déclarations ol la mortalité
est décrite, celle-ci se produit dans les 24 heures

aprés la vaccination, et peut &tre attribuée

a une réaction de type anaphylactique.

Lorsque l'information est connue, la survenue d'avortement
se produit majoritairement au cours du troisiéme
trimestre de la gestation.

| Chez les caprins, a ce jour, a
indésirable suite & la.vaccin
ensé

Directeur de publication: Pascale Briand
Directeur associé: Patrick Dehaumont
Comité de rédaction:

Signes cliniques les plus fréquemment
décrits chez les Bovins et Ovins

Bovins Ovins

iii Avortements iii Signes nerveux Ataxie

# Réactions cutanées il Signes pulmonaires 8 Hyperthermie

Léthargie # Anorexie # Signes digestifs

Tirage: 20000 exemplaires
Email: secphv@anmv.afssa.fr
Issn: (en cours)

Dominique Mourot, Michéle Dagorn, Corinne Tzanavaris, Catherine Sallard, Gwénaelle Voisin

Pour améliorer la connaissance du médicament, contactez les centres de pharmacovigilance vétérinaire
et transmettez-leur vos déclarations de suspicion de manque d'efficacité:

Centre de Pharmacovigilance Vétérinaire de l'Ouest
Atlanpole — La Chantrerie — BP 40706

44307 Nantes Cedex 03
Tél.: 02 40 68 77 39
Fax: 02 40 68 77 41

Centre de Pharmacovigilance Vétérinaire de Lyon
Ecole Nationale Vétérinaire de Lyon
1 avenue Bourgelat — BP 83

69280 Marcy 'Etoile C ® :

Tél.: 04 78 87 10 40
Fax: 04 78 87 80 12
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