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Résumé

Les élevages porcins de type naisseur-engraisseur
sont aujourd’hui fréquemment infectés par plusieurs
sous-types de virus influenza A porcins (VIP), devenus
enzootiques dans la population et responsables
d'épisodes infectieux se répétant en élevage sur
chaque bande et a age fixe. Une fois installés, ces virus
semblent persister sur l'élevage et les moyens de lutte
a la disposition des éleveurs et des vétérinaires sont
limités. Un modele stochastique de métapopulation
représentant la co-circulation de deux VIP dans un
élevage de type naisseur-engraisseur a été développé
afin d'évaluer des mesures de maitrise relatives a la
conduite d'élevage et a la vaccination visant a rompre
ces cycles d'infection. Bien que la vaccination des
reproducteurs montre un effet bénéfique chez les truies
en réduisant la persistance dans cette sous-population,
elle ne permet l'extinction du virus sur la totalité de
'élevage (persistance maintenue chez les porcs en
croissance). L'externalisation de bandes de porcelets
au sevrage, permettant de rompre la répétition quasi-
mécanique du processus infectieux, apparait comme la
mesure la plus efficace.

Mots-clés
Virus influenza porcins, modélisation, stratégies de
lutte

Abstract

How swine influenza viruses enzootic persistence
within farrow-to-finish pig farms can be controlled?
The benefits from modelling

Farrow-to-finish pig farms are frequently infected by
several subtypes of swine influenza A viruses (swlAV)
which have become enzootic in pig populations
and responsible for influenza outbreaks repeating
permanently on each batch, at a similar age. Once
settled within the farm, these viruses have the ability
to maintain durably within the population and
veterinarians lack efficient control tools to get rid of
them. A stochastic metapopulation model representing
the co-circulation of two swlAV in a farrow-to-finish pig
farm has been developed with the aim of evaluating the
ability of control strategies related to rearing conditions
and vaccination to break the infection cycle. Although
vaccination of the breeding herd was found beneficial,
significantly reducing the persistence of the virus in this
subpopulation, it didn’t achieve swlAV fade-out at the
whole population level (the infection was persisting in
the growing pig subpopulation). The externalisation
of batches of growing pigs at weaning was found as the
most efficient strategy to break down the mechanic
repetition of infections between batches.
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Les virus influenza A porcins (VIP) ont souvent été décrits comme
responsables de foyers sporadiques, infectant rapidement une
importante fraction de la population d'un élevage mais avec des
conséquences sanitaires ponctuelles. Cependant, ces derniéres années,
des formes enzootiques d'infection par les VIP sont de plus en plus
documentées. Ces formes sont caractérisées par une persistance des VIP
al'échelle du troupeau, infectant systématiquement toutes les bandes
de porcs en croissance a un 4ge fixe (Rose et al,, 2013; Simon-Grife et
al., 2012). Ces infections grippales répétées revétent une importance
considérable pour la filiere porcine en raison de leur implication en tant
que co-facteur majeur du complexe respiratoire porcin (Fablet et al.,
2012; Deblanc et al., 2013), qui occasionne des pertes économiques
importantes et une utilisation accrue des antibiotiques en élevage. Le
déterminisme de cette persistance enzootique est mal connu et peu
de travaux ont été consacrés a '‘étude de la dynamique d'infection
des virus influenza en élevage porcin et a l'évaluation de stratégies
de maitrise.

En combinant les caractéristiques du pathogene avec les spécificités
de la population animale, les modéles mathématiques constituent
des outils d'analyse puissants pour une meilleure compréhension de
l'impact des dynamiques infectieuses et de limmunité de population
sur la propagation de ces virus en élevage. Actuellement, les seuls
travaux de modélisation disponibles (Pitzer et al., 2016; Reynolds et
al,, 2014; White et al., 2017) ont été conduits dans le contexte nord-
américain en représentant un systéme d'élevage éloigné du systéeme
naisseur-engraisseur francais. De plus, ces modeles représentent
la circulation d’un seul virus grippal alors que la co-circulation de
différents sous-types est trés fréquemment rencontrée au sein des
élevages affectés par la persistance enzootique de VIP (Rose et al.,
2013; Simon-Grife et al., 2012).

L'objectif a donc été de représenter, par une approche de modélisation,
la co-circulation de deux sous-types de VIP au sein d’'un élevage
naisseur-engraisseur en explorant différents types de conduites en
bande. Le modele est ensuite utilisé pour explorer les circonstances
associées a la persistance enzootique des VIP ainsi que pour évaluer
l'efficacité de mesures de maitrise sur la persistance.

Le modele développé considére la co-circulation de deux virus
influenza de deux sous-types différents pour représenter la situation
de co-circulation des virus de sous-types HINT et HIN2 commune
en Europe (Simon et al,, 2014). Ce modele repose sur une architecture
de base de type SIRS (sensible-infectieux-retiré-sensible) en prenant
en compte de maniére additionnelle des caractéristiques spécifiques
(Cador et al., 2016b). Une protection partielle par limmunité vaccinale
(réduction des caractéristiques d’excrétion, Romagosa et al., 2011) ou
par 'immunité maternelle chez les porcelets nouveau-nés (réduction
de la sensibilité a linfection, Cador et al., 2016a) ont ainsi été
représentées, de méme qu’une réponse immunitaire post-infectieuse
plus rapide et plus durable chez les animaux réinfectés par le méme
sous-type.

En raison d’une transmission rapide du virus entre les animaux et de
la structure spécifique des élevages naisseur-engraisseurs, la bande a
été retenue en tant qu'unité épidémiologique. Deux sous-populations,
conduites en bandes, sont considérées: les reproducteurs et les porcs
en croissance. Les truies évoluent dans trois états physiologiques
indépendants et consécutifs (verraterie ol elles sont inséminées,
gestante ou elles poursuivent leur gestation et maternité ou elles
mettent-bas puis allaitent leurs porcelets). Les porcs en croissance
suivent également trois stades consécutifs (maternité, post-sevrage
et engraissement) . Les mouvements d’animaux sont réalisés
a temps fixes selon le principe d’'une gestion en tout plein/tout vide
a l'échelle de la salle. Le troupeau de reproducteurs a sa dynamique
propre via un processus de renouvellement/réforme régulier. Les
porcs en croissance héritent initialement d'un statut infectieux et
immunitaire dépendant en partie du statut des reproducteurs dont ils
sont issus (maternité), mais aussi des contacts plus ou moins directs
avec d’autres bandes hébergées dans des salles adjacentes de post-
sevrage et d’engraissement (propagation par voie aérienne d'une salle
a l'autre). Le modéle prend en compte les cinq types de conduite les
plus communément rencontrés sur le terrain (4, 5, 7, 10, 20 bandes).

Le modéle résultant est ainsi un modéle événement-dépendant
stochastique, intégré dans un modéle de dynamique de population
en temps discret. Les paramétres du modele épidémiologique ont
été estimés au cours d'une étude expérimentale dédiée (Cador et al.,
20164a) ou proviennent d’une analyse d'incertitude lorsqu'ils n'ont pu
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étre estimés directement (Cador et al., 2016b). La mise en place d'une
vaccination des truies et éventuellement des porcelets a été également
représentée en s'appuyant sur les données publiées par Romagosa
et al. (2011). Les deux sous-types sont introduits séparément a un
intervalle de 20 semaines. Les mesures de maitrise évaluées sont
mises en place 3 mois apreés l'introduction du second virus. Ce délai
a été retenu pour tenir compte de l'établissement du diagnostic de
grippe récurrente sur l'élevage et de la constatation par éleveur et le
vétérinaire des conséquences délétéres de l'infection répétée par des
VIP. Les simulations sont conduites sur cinq années aprés la seconde
introduction. Pour chaque scénario représenté, 200 simulations sont
effectuées (nombre de simulations optimisant la stabilité des résultats
obtenus au regard du temps de simulation requis). Les mesures mises
en place sont évaluées vis-a-vis de la probabilité d’extinction du
phénomeéne infectieux en fonction du temps par analyse de survie, i.e.
la probabilité qu'aucun des deux virus introduits ne soit présent dans
l'élevage aprés un temps t.

Persistance selon le type de conduite, en ['absence

de mesure de maitrise

En l'absence de réintroduction et pour tous les types de conduites
en bandes, au moins un des deux sous-types persiste pendant
plus de trois années avec une probabilité de 60 %. Des différences
significatives entre les conduites sont néanmoins observées

Pour les conduites ayant des intervalles courts entre les bandes (10
et 20 bandes), une persistance enzootique est systématiquement
observée. En effet, seules quatre simulations parmi 200 montrent une
extinction stochastique! avant que les virus ne se propagent; alors
que toutes les autres simulations montrent une persistance d'au moins
un des deux virus sur les cing années. Les deux conduites avec les
intervalles inter-bandes les plus importants (quatre et cinq bandes) ont
un comportement analogue avec 10 % de probabilité d’extinction dans
les trois premiers mois apreés introduction suivis par une décroissance
progressive de la probabilité de persistance sur les cinq années. Bien
que la probabilité d’extinction soit plus importante pour ces conduites
dans les premiers mois post-introduction, en raison des intervalles
inter-bandes plus longs, la probabilité d’extinction aprés cinq années
est évaluée a 39 % et 14 % pour les conduites en quatre et cinq
bandes, respectivement. En conduite 7 bandes, bien que les VIP aient
une probabilité plus élevée de persister pendant la premiére année
post-introduction comparée aux conduites en quatre et cinq bandes,
une augmentation plus importante de la probabilité d'extinction est
observée (60 % en moyenne a cinq ans).

Evaluation de mesures de maitrise

Pour la conduite en cing bandes, aucun effet significatif des différents
protocoles de vaccination mis en place n'a pu étre observé a l'échelle
du troupeau bien qu'une diminution de la persistance sur
le troupeau de truies soit observée avec la vaccination bande a bande
(résultats non montrés). Sur la conduite en 20 bandes, aucun effet de la
mise en place de la vaccination n'est perceptible a 'échelle du troupeau.
De méme, la vaccination complémentaire des porcs en croissance au
sevrage ou a l'entrée en engraissement n‘apporte pas d'amélioration
visible dans les simulations réalisées (résultats non montrés).

Compte-tenu des résultats obtenus avec la vaccination seule,
l'externalisation de bandes de porcelets au sevrage a été associée
aux différents programmes de vaccination. Pour la conduite en
cing bandes, l'externalisation de porcelets issus de troupeau

(1) Le modéle étant stochastique, il est régi par des événements probabilistes.
Chaque simulation représente donc une réalisation élémentaire du modéle pour
un jeu de paramétres donné. Une « extinction stochastique » correspond ainsi
a une simulation ol le phénomeéne infectieux s'éteint spontanément en raison
d'événements aléatoires sans que les parameétres ne soient modifiés.

Comparaison de l'impact des différentes stratégies
de vaccination évaluées au moyen d'une analyse de survie du
temps avant extinction du processus infectieux a l'échelle de
l'élevage (conduite en 5 bandes). Laugmentation de la
probabilité d'extinction est mesurée a l'aide du hazard ratio
(modéle de Cox a risques proportionnels).
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l'externalisation d'une bande de post-sevrage toutes les
24 semaines ou de deux bandes consécutives). Conduite
5 bandes. 200 simulations par scénario.

vacciné augmente la probabilité d’extinction en comparaison avec
la vaccination seule. Quelle que soit la stratégie vaccinale chez les
reproducteurs, l'externalisation de deux bandes consécutives conduit
a une probabilité d'extinction plus élevée que l'export de deux bandes
espacées d'un intervalle de 24 semaines (durée d'un cycle post-
sevrage/engraissement). L'externalisation réguliére d'une bande toutes
les 24 semaines présente de meilleurs résultats lorsque cette mesure
est associée a une vaccination de masse du troupeau de truies avec
un rappel tous les trois mois . Dans la conduite en 20 bandes,
l'externalisation a minima de quatre bandes consécutives est nécessaire
pour obtenir une probabilité d'extinction a 5 ans de 14 %.
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Le modeéle développé ici met en évidence les difficultés a contenir
la propagation et limiter la persistance des virus influenza A porcins
aprés leur introduction dans la population de ‘élevage, a l'instar de ce
qui a été récemment montré par White et al. (2017) dans un systéme
d'élevage naisseur nord-américain. Cependant, des différences sont
observées entre les types de conduite en bandes. Les conduites
en 10 et 20 bandes, caractérisées par des intervalles inter-bandes
courts et des tailles de troupeau importantes (430 et 620 truies
respectivement) induisant un nombre élevé d'animaux en post-sevrage
et en engraissement, montrent une persistance systématique des VIP
aprés introduction. Les conduites en bandes ayant les intervalles inter-
bandes les plus longs (quatre et cinq bandes) ont des caractéristiques
associées (une seule bande en verraterie et un délai important entre
l'introduction du virus dans la gestante puis le départ d'animaux en
maternité, respectivement) qui favorisent l'extinction du processus
infectieux.

Un résultat central de cette étude de modélisation est la mise en
évidence de l'externalisation de bandes de porcelets au sevrage en tant
que mesure présentant la meilleure efficacité. Le nombre de bandes a
exporter dépend du type de conduite; ainsi l'export d'au moins quatre
bandes consécutives en conduite 20 bandes est nécessaire pour obtenir
une baisse statistiquement significative de la probabilité de persistance
mais qui reste trés modeste (14 % d’extinction en moyenne), alors que
l'externalisation d’une seule bande est suffisante pour une conduite
cing bandes. L'export de quatre bandes consécutives semble difficile a
mettre en pratique en conditions de terrain mais souligne la nécessité
de créer des « vides » au sein de la population des porcs en croissance
pour couper la dynamique infectieuse. Dans les troupeaux de grande
taille avec des intervalles courts entre les bandes, une solution pourrait
étre de ne conserver qu'un nombre minimal de bandes de porcs en
croissance sur le site principal et d'exporter si possible le reste sur
un site extérieur de post-sevrage/engraissement. L'externalisation
de deux bandes consécutives se révele également plus efficace que
la sortie plus réguliere d'une bande toutes les 24 semaines. Ceci est
probablement dG a une période plus longue sans l'introduction d'une
nouvelle cohorte de porcelets sensibles en post-sevrage.

Les résultats du modéle indiquent qu'aucune stratégie de vaccination
évaluée ne permet d’éliminer les VIP dans un élevage de type naisseur-
engraisseur, a l'instar de ce qui a été montré précédemment dans
d'autres études de modélisation (Reynolds et al., 2014; White et al.,
2017). Lorsqu'une externalisation de porcelets est mise en ceuvre,
l'externalisation de deux bandes successives est plus efficace qu'une
bande toutes les 24 semaines, et ce quelle que soit la stratégie
vaccinale. Le type de vaccination mis en place n'a que peu d'effet sur la
probabilité d'éradication en présence d'une stratégie d'externalisation
de bandes de porcelets au sevrage.

Cette étude montre que la persistance enzootique des VIP en élevage
naisseur-engraisseur est conditionnée par un ensemble de facteurs qui
ne sont pas indépendants les uns des autres. Le choix d’'une conduite en
bande implique une structure d'élevage particuliere, des tailles de sous-
populations spécifiques et des différences d'intervalles de temps entre
les bandes. Tous ces éléments participent au processus de persistance a
l‘échelle du troupeau. Ainsi, l'avantage de grands intervalles inter-bandes
est contrebalancé par l'impact négatif de grandes sous-populations. La
persistance enzootique des VIP en élevage et les difficultés rencontrées
pour leur éradication peuvent aisément se comprendre a la lumiére de
ces résultats. La maitrise de l'infection et le cheminement progressif
vers 'éradication supposent ainsi la mise en place d'un programme de
vaccination adapté au type de conduite, d’'une stratégie permettant

d'instaurer des vides dans la sous-population des porcs en croissance
ainsi qu’une séparation efficace entre les reproducteurs et les porcs en
croissance afin d'éviter toute relance entre ces deux sous-populations.
Ce modeéle, actuellement orienté « recherche », sera prochainement
décliné sous la forme d'un outil d’aide a la décision paramétrable
par les praticiens en fonction des caractéristiques de l'élevage pour
proposer des stratégies de maftrise de la grippe récurrente adaptées a
des situations d'élevage spécifiques.
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