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[bookmark: _Hlk72192174]        La vaccination est le moyen le plus efficace pour la prévention et l’éradication des maladies infectieuses et seuls les essais sur animaux sont applicables pour contrôler l’innocuité et l’efficacité des vaccins vétérinaires. Dans ce travail, nous avons développé des méthodes de contrôle sur animaux pour six maladies animales. 
       La vaccination contre la Lumpy Skin Disease entraine des nodules parfois généralisés sur la peau appelés « Neethling Disease ». Dans ce travail nous avons contrôlé l’innocuité de deux souches vaccinales sur de jeunes veaux pour déterminer l’origine de cette réaction. Le résultat du contrôle a montré que ces nodules cutanés ne dépendent pas de la souche et qu’il existe une corrélation entre la dose vaccinale et leur apparition chez les animaux vaccinés.
       De même, nous avons testé des modèles de contrôle d’activité des vaccins contre quatre maladies virales et une maladie bactérienne :
· Une infection expérimentale a été réalisée sur des caprins jeunes de race locale par le virus de la Peste des Petits Ruminants (PPR) pour évaluer la pathogénicité de l’infection, l’excrétion du virus et sa détection précoce. La pathogénie de la PPR a été évaluée aussi sur des caprins adultes locales et de race Alpine, pour proposer un modèle de contrôle sur adultes. Les résultats de l’infection chez les jeunes caprins ont montré que la PPR est une infection invasive et que la race caprine locale a une sensibilité similaire à celle des caprins de race alpine et pourraient être utilisée pour le modèle challenge. Les résultats d’infection des caprins adultes ont montré que les caprins Alpines adultes sont aussi sensibles que les jeunes animaux, alors que les caprins locaux adultes font une maladie bénigne et permettent la sécrétion et la diffusion du virus.
· Un vaccin inactivé bivalent contre les sérotypes 1 et 4 du virus de la Bluetongue a été testé pour efficacité avec suivi sérologique durant une année post vaccination puis une infection expérimentale avec suivi de la virémie. Une séroconversion des animaux vaccinés et une protection totale après challenge ont été observées.
· Pour le Camelpox, un vaccin vivant atténué contre la variole du dromadaire a été testé sur dromadaire par sérologie et épreuve virulente avec calcul de l’indice de protection, une méthode inspirée des tests effectués sur d’autres poxvirus.  Les animaux vaccinés ont tous été protégé contre la maladie à l’épreuve bien qu’à 12 mois seulement 50% des animaux sont restés séropositifs.
· L’innocuité du vaccin recombinant RVF MP12 de la Fièvre de la Vallée du Rift a été évaluée sur des brebis gestantes à différents stades de gestation, et la durée d’immunité par suivi sérologique des ovins vaccinés jusqu'à une année après vaccination. L’innocuité chez les femelles gestantes n’a montré aucun avortement durant toute la période de suivi chez tous les animaux vaccinés, et toutes les brebis vaccinées aux derniers stades de gestation ont donné naissance à des agneaux sains, par contre les brebis vaccinées au premier stade ont donné naissance à des agneaux avec des malformations, ces résultats montrent que les brebis gestantes ne doivent pas être vaccinées pendant le premier mois de gestation. Les animaux vaccinés pour le suivi de la durée d’immunité ont montré une séroconversion avec des titres neutralisants élevés maintenus pendant une année après la vaccination.
· Une infection expérimentale a été menée sur des ovins afin de déterminer la pathogénicité des deux bactéries Dichelobacter nodosus (D. nodosus) et Fusobacterium necrophorum (F. necrophorum) agents du piétin. Des prélèvements de terrain ont également été effectués pour déterminer la prévalence des deux souches et identifier les sérogroupes dominants de D. nodosus. Le résultat de l’enquête a montré que 84% des prélèvements collectés étaient positifs par PCR pour l’un ou les deux souches avec présence de 3 sérogroupes dominants (D, H, I) et 3 sérogroupes mineurs (G, C, A) de la souche D. nodosus. Les animaux infectés par F. necrophorum ont développé des symptômes de la dermatite interdigité qui augmente de sévérité après réinfection par la souche D. nodosus.
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    Vaccination is the most effective tool for the prevention and eradication of infectious diseases, and only clinical trials are relevant to control the safety and efficacy of veterinary vaccines. In this work, we developed animal testing methods for six animal diseases.
       For instance, vaccination against Lumpy Skin Disease (LSD) causes sometimes generalized cutaneous nodules called “Neethling Disease”. Moreover, we evaluated the safety of two vaccine strains on young calves to determine the origin of this reaction. The result of the test showed that these cutaneous nodules do not depend on the vaccine strain and that there is a correlation between the vaccine dose and animals’ susceptibility. 
       In parallel, we tested vaccines potency against four viral diseases and one bacterial disease:
· [bookmark: _Hlk118191287]Local breed young goats were experimentally infected by a virulent strain of Peste des Petits Ruminants virus (PPR) in order to study the virus pathogenicity, excretion and its early detection. Moreover, adult goats from local and Alpine breeds were also experimentally infected by the same virulent PPRV to propose an animal model for potency testing. Experimental infection results in young goats showed that the PPRV causes an invasive infection with a similar susceptibility in both local and alpine breeds. Hence, local breeds could be used as a model for efficacy assessment. Interestingly, experimental infection in adult goats elucidated that Alpine breed was susceptible to the virus similarly to young goats. However, local breed goats were less susceptible to the virus infection although harboring the PPRV as detected by secretion and spread monitoring.
· Against serotypes 1 and 4 of the Bluetongue virus, a bivalent inactivated vaccine was tested for efficacy with serological monitoring during one-year post-vaccination then an experimental infection with monitoring of viremia. 
· For Camelpox, a live attenuated vaccine against camel pox was tested on camels by serology and virulent challenge with calculation of the protection index, a method inspired by tests carried out on other poxviruses. The vaccinated animals were all protected against challenge, although at 12 months only 50% of the animals remained seropositive.
· Rift Valley Fever (RVF) MP12 recombinant vaccine was assessed in pregnant ewes at different gestation periods. Immunity duration was monitored in another vaccinated sheep group by serological response assessment for one-year after vaccination. Safety results showed that RVF MP12 vaccine was innocuous without any abortion case during the gestation phase in all vaccinated ewes. Considerably, ewes vaccinated in late gestation phase gave birth to healthy lambs, while ewes immunized in early gestation phase gave birth to lambs with malformations. Consequently, the RVF MP12 vaccine should be administrated to ewes in late gestation phase, more than one month following pregnancy. In addition, humoral immunity results in vaccinated sheep showed significant neutralizing antibody response maintained during one-year post-vaccination period.
· An experimental infection was carried out on sheep in order to determine the pathogenicity of the two bacteria Dichelobacter nodosus (D. nodosus) and Fusobacterium necrophorum (F. necrophorum) agents of footrot. Field samples were also taken to determine the prevalence of the two strains and identify the dominant serogroups of D. nodosus. The result of the survey showed that 84% of the samples collected were positive by PCR for one or both strains with the presence of 3 dominant serogroups (D, H, I) and 3 minor serogroups (G, C, A) of the D. nodosus strain. Animals infected with F. necrophorum developed symptoms of interdigital dermatitis which increased in severity after reinfection with the D. nodosus strain.
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