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'PHEPAR;#TI{}N._, STANDARDISATION ET CONTROLE DU
VACCIN ANTIVARIOLIQUE DESSECHE POUR APPLICATION
EN « CAMPAGNE DE MASSE » EN IRAN

Dre 18406 4 1854, 'Institut Pasteur de Plran a produit en movenne
eing millions de doses de vaccin antivariolique « fraizs » par an pour
une population estimeée & un peu plus de guinze millions d'habitants.
En 19534 copendant, PMéclosion d'épidémies graves en plusieurs poinds
die prys monirait que la siteation de la variole restait extrémement
grave: cetie zituation pouvait ére définie de la facon suivante.

En Iran, une bol, ingpirde de Ia Ioi francaize, vend la vaccinalion
antivarioligue cblipatoire pour tous les nouveau-ncs; les enfants ne
peuvent elre admis & I'école sans un certificat de revaccination; enfin
ook deg citodens gui ont A aceomplir lp serviee militaire sont revac-
cints & l'incorporation. Cette Ioi relativement hien appliguée dans
les villes et les grosses agglomérationsz, rencontrail de grandes diflicul-
tas d'exécution dans les campagnes, les villages de montagne et les
tribuz nomades. 473 vaccinateurs itinérants, basés danz les centres
d'hygicne urbains ou lez chefzs leux de canton, parcouraient & lon-
Bueur diannge les guelques 42000 villages sans médecin oul agent zani-
teive du déserl et de la montagne et los MO0 tentes des tribus transhu-
mantes. Malgré Veffort consenti dans ce domaine par le Ministére de
I'flygiéne, tant au point de vue financier qu’an point de vie organization
el surveillance, ocs vaccinateurs restaient Lrop peu nombreux, dtant
donné d'une part les distances considérables quiils avaient a eouvrir
de village A villape dans c¢ pavs ofl plus de 15 millions d’habitants
EOnL repartiz aur LeA4.000 Kilemotres careds de territoive, dtant donnd
Aussi Je condition climatigues: la peige rendanl une paclie du pays
inaceessible pendant 12 moilié de U'année, la chaleur interdisant prati-
guetnient la wvaccination danz tout le sud du peyz: pendant aotre
moitie, Ces conditions aboutlzzaient en fin de compic & des passages
branconp trop rares des vaccinateurs et méme dans certainsg cas, &
I'abandon plus ou mojns prolongé de zones entiéres,

Cependant In difficulté la plus grave gue rencontrait application
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de la vaceination antivaviolique en Ivan était l'indifférenca profon
tant du persornnel sanitalre que de Ja population, non-d égard de
vaccination elle-méme, mals & celui des revaccinations. Sans fLe
vaccinateur lui-méme ou les chefs de village possédassent I'autop
suifisante pour Tapplication obligatoire de la vaccination, les ma
amenalent spontanément leurs nouvesu-néz of tous les enfants
depuis le dernier passage du vaceinateur, mais pratiquement jamAls
aueun enfant ou adolescent et a plus forte raison aucun adulte ne e
présenlait au vacelnaleur pour revaceination.

Lez conditlons locales favorisant la conservalion du viries: T
lection restait endémique dans tout ITran et Je nombre trop fabl
dimmunisis ne pouvait empécher 1'éelosion périodigue de hou
epidemiqués & partir des cas endémigues, Dans toutes ces Epidé
le grand nombre d'enfants an dessus de 7 ans, d'adolescents el d'adul
les de tous dges touchés par Vinfection, démonirait déclatante manisge
linsuflisance des revaceinations. Malgré campagnes de presse, de radio
circulaires aux médecing, aux vaccinateurs, aucune améloration de
cette situation pe pouvait Stre oblenue.

Cependant, 3 Poceasion des houffies epidemiques, la vaccingtion
était aussitdt intensifiée dans Ja région contaminée, les enfants d°8
seofaire, les adolescents of méme lezs adulfes se présentaient spon
nément & la revaccination, Pépidémie &tail rapidement jugulée ef
pratiguement la- varlole disparaiszait pour quelques anndes de o
réeion, ;

En somme, la vaccination ani ivariolioue telle gu’elle élait pratis
quée en Iran, restait avant fout une acme antiépidémique, toujours
rapidément victorieuse, mais ne pouvait en aucune facon prétendre A
l'éradication de l'infection.

Pour désastreuse qu'elle paraisse, cette zituation otait celle méme
de tous les pays oll la variole persiste 3 Pétat endémique, cette persi-
stance ne pouvant exister qu'a cause d'une immunization insuffsante.
de la population, Elle n'était pas, & tout prendre, fellement différente’
de celle des pays ol I'éradication de Vinfection a été ablenue depiss
longtemps, mais qu'un relichement (voire un abandon lotall  de
Fimmunisation depuis de longues années, rendent actucllement vulngs
rables & lintroduction du virus, devenus chaque jour plus probable
par suite de ls rapidité nouvelle des communications et de la eonstante
multiplication des échanges internationaux.
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e adultes qui ont été atteints; 14 aussi la vaceination a &té utiliste
:_&Imm& arme antiépldémique, appliquée obligatoirement 4 toute la
i ﬁhwmuqn de la pane contaminés, réclamnfe daillears par elle, et

5i le virus n'existe plus dans ces pays, il peul ¥ ém:* ]'m;u:rté a
omenl of dans les derniéres années de cruelles expériences ant

montré que la réceptivité de la population ¥ &talt largement sullizante

'“H:"-“' permettre 1'épidémisation de la maladie: Lia aussi oo zont surtout

les voluntaires ont afflué aux centres de vacelnation méme en region non

dircctement menacés; la sussi, fnle Talerte, la routine, lEgpale dail-

leirs. a repris son cours e chacun de ces pays risque fort dans quelques
'gﬂné::es:, pazse le bénefice de la vaccination «en masse du temnps
dlapidémie, de se retrouver d nouvesu vulnérable.

gans que le danger dépldémie soit certes aussl grond dans les
contrées oin Pinfectlon nlexiste plus & U'étal endemigue que danz celles
alt 2o maintient le virus, la question de la variole se pose _ii. nml.weau
pour des pays oui Pavalent oublize, au point que lles: médifms_ n'y sa-
valent plus reconpaitre la maladie, quand eclle y faisait Ef{ﬂ&ph&ﬂﬂﬁll&
ment incursion. Tndisculzblement la vaceinalion « de routine » ne suffit
pus & barrer la route & la variols, ‘
. Aussl hien, que peuvent {aire ces pays pour assurer leur défense?
Faut-il renforcer dez mesures guarantenaives de plus en plus ilusoires,
ou aggraver l'obligation. d'une immunization qui naura mulgt"{_- tout
a jouser que dans des cas exceptionnels et qul comporte assez de n.squﬂ
pour que précisement elle ail pu étre legalement abandonée, 13 par
exemple ofl 3¢ produizait un grave pourcentage d'encéphalites vac-
cinales?

1] semble que la seule défense sdre gui puizse &tre opposde Al rebour
offenzif de la variole doive gorganiser sur le plan mondial ot que la
Iutte doive élre enlreprise avee de moyens renforcés dans les payzs
od le climat, les conditionz de vie ou de civilisation permeitent eneore
In présence de Finfection.

En 1954 done, an mament ol e pasait le probléme de la rforgani-
gation de Ja lutte contre Ia variole en Irvan, ce probléme nous apparizsait
d'interét non seulement national, mais international,

Comment cette lutte devait-elle ére entreprize? La gituation que
mous venons d'exposer montrait clairement quiil ne peut Bfre queslion
de venir 3 boul de la varicle par un travail de routine, si bien gu'il



soif fail, si sévéres que zolent les dispositions légales gui pourraie
I'appiyer et gue personne d'ailleurs n'est disposé & prondre

Soul, le syvstéme de la < campagne de masse s, par des égqui
spéeialisfes réalisant en un temps court Ja vaceination et revacceing
svstematigues des sujels de lous ages nous semblait pouvoir do
Fespoir d'ohtenir & coup sir non seulement le « barrage antiépidém
que =, mais du méme coup 'éradication de l'endémie. Cos ¢ campagne
de masse =, dans tous Ies pavs et quelle gue soit la prophylaxie gu'e
poursuivent, réussissent en clfet toujours, & cause des moyenzs mis
oeuvre, de la propagande faite, de 'ellet de curicsité guelles produize
i raszombler la guasi-totalité de la population des agglomérations
vizitées, sans qulancune codércition soit nécessaive,

La solidité et la longue durde de Uimmunité vaccinale devaien
permmetive, aprés 'ellet « d'écrasement » de Uinfection par la campa
de masse, denlretenic ulléripurement cet offel par la visite péricdigle
d'équipes dont le nombre pourrait &tre réduit puisqu'elles auraient en
principe cing anndes devant elles pour visiter Pensemble du pays
avant d'avoir & repasser par les métnes [Ious.

Les premiers essais dapplication de Ia vaccination antivarioligus
en « campagne le masse », clest & dire en campagne rapide, motorizee)
touchant le maximum de villages ef dans chagque village, le maximigm
e population, sans distinction d'age, etaisnt entrepriz en 1955 par Has
equipes du Ministére de FHygiéne et du PHCO (%) dans la pl'uvin
nord-oucst d'Azerbaldjan, puls dans la provinee centrale d'Izpaban;: be
compte rendu de ces opérations et les premidrs résultats obtenus ong
été publiés par les organisateurs eux-mémes (1, 27, i

desting & 8tre utillsé par les éguipes lorsqu'elles se trouvaient éloignees
de leurs bases ot empérhées de se ravitailler en vaccin fraiz ou de con-
server of fransporter oo vaccin sous relrigération, spécialement
saizon chaude. De cette réserve de vaccin sec, 315000 dozes étaicnt
délivrdes pour lessai de = campagne de masse = en Azerbaidjan el 305,000
doses pour celui de 1a provinee d'Ispahan,

Lez résultatz épidémiclogiques trés brillants de cez ezsais

{*] Public Health Cooperative Organizatlon: Alde américnine,

vaccination en masse, mis en lumiére en particulier par immunité de

|a province d'Izpahan l'année suivanle au eours dune recrudescence
trez forte de l'endémie danz les pravinees limitrophes, incitaient le
Comité consullatif de la Lutte antivaricligue & recommander pour
1056 lextenzion & tout lo pays de la « campagne de masse =, extension
anssitol acceptée par le Gouvernement et poussée actuellement & fond
par le Ministére de FHygiéne. Les résultafs comparalils obtetas dans
les conditions des eseais de « campagne de masse » entre vaccin frais
ét vaccin zer se monbrant netiemetil 4 l'avantage de oo dernier, le
Gouvernement accordait & ['Institut Pasteur une subvention spéciale
pour la production massive du vaccin sec necessaire 4 exiension
préviie de la campagne et au cours de Phiver 1055-56, plus de eing
millicns de doses étaient produites,

Les principes gui nous ont guidés dans le choix de nos technigques de
production et de conditionnement étaient avant tout dordree wlililaive.
Le premier étail Pamélovation du stade dit de « reconstitufion > du
vacein sees i semblail en elfet impossible, élant dooné  'éducation
moyenne des vaccinateurs, d'admetire la technique ordinairement ac-
cepiée, telle quielle a &té dbcrite par W, A, Collier (3} pour I'application
du vaocin zee la plus large gui ait jamals &é laite, celle d'Indonésie:
< AU lleu méme ob le produit sera wtilise et immédiabement avant 'em-
ploi, I'ampoule ezt ouverte au moven d'une lime; son conlenu esl verss
dans un petit mortier on dans un bloc de verre concave, On commence
par brover la poudre aves un pilon ou une grosse baguetie de verre,
en ajoutant trés lentement la glycérine (donl un flacon est délived
aves chague ampoule) goutie i goutte; aprés triluralion ininlecrompus
mendant cing minutes au moins on obtient une suspension homogéne
et trés fines, W. A, Collier considére que: «I1 est évident que le
gucets de la vaccination dépend, en grande partie, duor soin avec leguel
la suspenszion aura &8¢ prépavée .

L'experimentation, sur Ie lapin puls sur enfants primovaceinds,
devalt nous montrer gue la trittiration du vacdin sec dans son excipient
Pouvait étre  supprimde, & condition gue la poudre soit réduite on
* grains » extremément fing ¢t gque 'excipient soit suffisamment « mouil-
lant », ee qui nwest paz le cas de la glyedrioe, employée en particulier
par les chercheurs de ITnstitut Pasteur de Bandoeng.

Pratiguement, le broyage en particules trés fines ne peut étre
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abtenu au mortier, méme mécanique, ni au broyeur & boulets ou & hi
d'acier, qui ohlizent & une série de tamisages avec Feprises répa
du dessus de tamis. operations longues ot dangerenses :1 Tjﬁf
pour e personnel et la conservation du virts, 11 est nécessaire de
courir aux broveurs de laboratoire & moteur dlectrique & grande vit
donnant 12000 Lours-minute minimum au rotor i {h] bmyeur-l. ]'-;
:]:a bmycur_chnisi doit étre parfaitement Etanche, pnm-‘-u:lir- tra
CC €N enceinle fermée (vide ou air sor), étre rélrimérd au nive
des disques, couronnes ou rotor ef ftre Squipé de tamis calibrés {og
ture ﬂes_. mailles: 0,050 mm maxinmim) assurant & I sortie de la oo
le -:?E:m'ﬁ-l de finesse désirable: particules de Al microns -rnal{ij:m_
vnéf-mn:-.atmn du calibre des particules pst pratiquement inﬁr:i]p sil ]
:!-H}IES 4 bluter de _1amL5ag& =ont en bon état; elle pout étre faite & .
ue;].alfmmllﬁ spéciaux, comme les balances 3 décantation (3 torsion
isdes i ie @ ; i i
e .f;;-r lindustrie o les laboratoires de conlrils des larines

Le vacein ainsi véduit en poudre fine peul &tre simplement mes

:?r;']ge H_lE‘:‘«:ﬂiijnt dans leguel il restera en suspension, sans qu'il soll

.:;;ﬁ;sfliz:_1di* I'I'_‘ﬂ[:lli:l;;r a des agilations fréguentes, Cet exn:jpj;

8 Lavens dit, devra contenir ay ming 405 40 4

e : : 2A1 permets

:;mlt la réhydratation et le sonflement rapide des particules: pour rajsen

LE ?nnunud%tfﬁ nous uti!_isnns. Pexcipient habituel du vaccin antivarial {:

i} iE.IEElLI distillée 2 parties: elycérine neutre, 3 parties, dont la viseosi

esl convenable paar Putilization aur la peau des vaceinés ]
La suppression de 1a triturat . I

. ; ation noy is i

notre vacein sec de la fa e s e e

dans i .

d:n::. deix:mhts flacons on verre neutre (tvpe péEnicilline) : un bonck n

r_-.;;n ti?: choue perforshle (T¥pe pénicilline émalerment’ dont Ia face de

jdL avee le soulot du _ﬂanm est enduite d'une « colle » & séchame

Hp e [i.:.e%lc.- u:_iu:f. « dissolutions », = colles an caoutchoue » i froid _u:':

chambres & afr sy preamatiques), Te vide est falt dans la flacon par

Lim C‘fﬂ!ﬂ;ﬂlﬁr hermétique et 1a qualité du camitehoue donne Inrz du retmi
de Taiguille une obluration parfaite, complétée par le l:'lil_"pnt a'une
goutte de colle sur 1z trace dy trou de aiguille, Tes Aacons resodvent
ensuite la capsule de métal léger du type ordinaire, CI’.‘HPII'EI'mF-tﬁre
assure le maintien du vide pour une durde supdrienrs H:EIZI -dé]ai 1:1-'111]-

]

feation, Le liguide de suspenzion est de son cite présenté dans les

_ mémea flacons capsulés, stérilisds & Pautoclave,

Les waccipateurs sond munis de < mélangeurs r_--:nmpt-}gﬂuttésa

formes  de deux aiguilles de fort ealibre (15 mm) de 5 em de long,

& deux exlrémités hiseautées, accolées. 'une & autre avec un décalage
de 1 em et montées en leur miliew sur un disgue de métal, Ce melangeur

t élre facilement stérilisé par éhullition: tenu par le disgee, i est
‘dabord piqué ‘et enfoncé jusquian disgue dans le bouchon du flacen
d'excipient, puis Fautre extrémilé est pigude 4 son tour jusqu'au disque

" dans le bouchon du flacon de vaccin sec, Bous influense du vide 1o

liguide excipient passe dans le flacon de vaccin et guelgues secondes
d'agitation suffisent 4 mettre la poudre en suspension homogéne. Le
flacon d'excipient est alors refire et Pextréemité libre d'une des aguilles
va zervir de compie-pouties pendant que 'autre en retrait agira comme
prize d'air: le facon [ournira ainsi des goulles parfaitement dgales
et la perfection de la suspension sera Assurée par les gestes mémes
du vaccinatemr pozant. et reprenant le flacon au.couvs de Putilization.

Ce sont égalemment des consldérations d'ordre pratigue gui nous
ont amendsz 4 appovber cerfaines modilicalions aux technigues claszi-
ques de dessication de la pulpe vaccinale, SN est légitime de produire
e wirs sec résislant méme 4 des températines Eleviées pendant un
temps prolopge, i1 ne parait pes indispensable pour Papplication con
€ camprgne de masse >, motorisée, rapide el bien organisee, de recher-
cher la résistance & des températures de Fordre de 55°C longuement
prolongies, ni datteindre des durées de conscrvation de Pordre dune
ou mime plusieurs années. On peut considérer gue des tests de rési-
stance & 'étuve & 37°C (que possédent tous les laboratolres), prolongés
Peidant dets mods, assurent des possibilites dutilisstion trés largemenl
suifizanies,

En falt, la résistance du virus sec, étudiée dans ces conditions,
Bst lide & la rapidité de dessication et & colle seule: cfesl & dive & la
niduction an minimmm du temps écould entre le prélovement de la
pulpe sur Io génisze et le moment ol le virus peut étre considére comme
soustrait & tout échange symbiotique ou pluz exactement parasitaire.
Il apparsit que le facteur capital est « d'isolers le virus de la cellule
avant la mort de celleci, gue rendent Leés rapide les techniques de
Prélévament ef de brovage généralement emplaoyéss, Praliguement,
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de la peai de lapin, Besucoup phluz fidéle en touz cas avec le vacoin
sec finement pulvérisé comme nous le préparons qu'aves le vaccin
frais, toujours assez grossiérement broyé et avec lequel, aux tanx
dlevés de dilution, les causes: d'errvenr dues & la présence de débris
Inlaires de gramde faille sonl imporiactes (%), Aver le vacsin zes ki
grains tivts petits et calibrés, les dilutionz & faux élevé ol lez particu
peuvent étre comptées au microscope montrent un rapport mathém
tigue d'une. exactitide relative tréz grande contre les dilutions
lonndes, Alnsi les titrages peuvent ils élre sxprimes en poids de po
et non en volume d'excipient, La guestion évidemment la plus impo
tante pour ce fitrage sur la peau, azzer curisnzenienl omize par lous
Iez mamaels, est celle de la proportion de viruz par rapport & la surk
de pean inooulde, Pour potre part, pous fracons pour chaque dilut
sur la peau épilée du lapin, sepi traitz de scarification paralléles
5 cm de longueur, trés légers, distants I'un de 'autre de 2 mm; g
toute la surface scarifide zonl élendues 3 gouttes de la dilotion &
dtudier, Chague lapin parte gquatre dilutions sur chagque flane ef chague
pssal comprendrs au moinz quatre laping inoculés le méme jour avee '_
memes taux de dilution préparés zéparément a parfiv de la poudre
du méme lot; le titrage dun lot, pour étre terminé, devra comprendre
auw moing frois essals, soit au total douze lapins représentant vingt
quatre titrages différenta.

Ce nombre élevé de titrages sur le lapin nous apparait comme
indispensable pour diminuer les causes d'erreur: la répétition de la
préparation de dilutions identiques f2it tomber celles dues A une inde
galité dans la. répartition des particules virulentes, le nombre dleve
des lapinz permet de faire une meovenne cootre des réactions zousent
différentes selon les animanx,

Les pseais compares sur laping, enfanls primo-vaccings ot adulies
non vaccinés ou ayant perdu leur immunité nouz onl montré oque Ia
quantité de virus avant donné er moyenne ches dowse loping, sur les
Goemt de peaw ol elle s 603 répartie, plus de cing pustules izolées ef
moins de cinguante, correspond au dix milliéme de la dose & utiliser
pour la vaccination humaine.

Volci, pour exemple, le protocole dun esssi sur guatre laping.
Vingt cing milligrammes de powdre =ont mis en suspension dans 1 mi
d'excipient. Apréz agitation pendant tme mimue 1 ml de cetle suspen-

1*} Le apock coubtings oo iltrapes sur Poeuf, technbgue Aificllement  utiliesble
POUE bR PrAEtQSE . cONPRDLE, ne NokE 8 pae donnd de résultata justiflanc les feais oL leg
compileatione  techniques gwolle entenine,
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sion est dilué dans 9 ml dlexcipient; émulsion A = 25 mg par ml

De la méme maniére sonl preparées: & partie da Pémulsion A, I'&mul-

sion B =025 mgr par ml et a partir de Uémulzion B, I'tmulsion
o= 0,025 mg par ml. Puls 5 ml de Iemmulsion © sont dilués dans
& ml d'excipient: émulsion D = 0,0125 mg par ml; enfin 1 ml dE
vamulsion C est dilué dans 9 ml d'excipient: émulsion E = 0,0025
mg par ml. W

Avec des pipettes ealibrées donpant de 34 & 36 gouttes au ml
démulsion {moyenne — 35 gouttes) on repartit 3 gouttes de chacune
des émulsions B, C, D, E sur les guatre plages gearifiées de chacun
des deux flancs de quatre lapins adultes blancs, gui recoivent ainsi:
plage B = 0020 mg environ, plage o= 00020 mg coviron, plage
D = 0,0010 mg environ, plage E — 000020 me environ,

Lecture des réanfions:

CLapin 1 Flenc droit: B D=confluence E= 3 pustules isolées
Flane gaushe. B, O, D—ronfluence E= 3 pustules isalées
Lapin 2 Flane deoit; B G D= conflucnee E= &5 pustules isolécs
Flane gauche R, D=confluonce E= I pustules fzoldes

Lapin % Flane droit: BGD= confiuenee  T©— 100 pustules (semicontluence]
Flage gauche T, O I == confhitense  E=100 pusinles  {semiconlluence]
Laphy 4 Tlane deoit; B, G, D=confluence  E= G pustules isolées

Flano gavche B O, D=confluence  E =100 pustules [zeTmiconfluence]

Bésultal- la dilufion E donnant en moyenne plus de cing et moins
de cinquante pusiules, représentant 000007 mg par goatte envira,
la. dose humaine dix mille feis plus forte devia étre 0,7 mg par
soutte, sous roserve que les aulres ezsais sur huit laping donnent des
resultats identigques,

Cp mode de titrage nous a permis de mettre en dvidence deux
faits:

1) La dessication ultra rapide telle gue nous la pratiguens,
nentraine ancune perte de virulence, En effel, la dose de virus see pour
Ihomme oscille selon les lots entre 05 et 07 mg: avec une perie
4 In dessication de S0% deau, cetle quantité représemte 2,5 & 33
mmgrs de pulpe brute fraiche, chiffres gui sont tres pxaclement ceux
de nos préparations de vaccin [rals, évalués sur de nombrenx lots
d'années différentes. ;

9} La réaction du lapin sux taux éleviés de dilution ol les parti-
enles de poudre en suspension sont trés peu nombreuses, montre Que
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pratiguement chague particule peut denner yne pustule, =l le virns
quelle contlent trouve un point de péndélration. Ta numération diag
particules au microscope, =i grossiére quielle soil, monlre que dans
une dilution comme la dilution B de Vesspi ci-dessug, le nombre des
particules oscille entre 5 et 20 par goulte, correspondant approximg-
tivernent au nombre des pustules ohtennes,

Les contrdles d'inoocuwits =oni du type habituel: inoculation de
quantités importantes (100 mg) sous la Peau et dang le musele
du cobaye pour détecter la prisence possible de germes pathogines,
ensemencement sur plagues de gélose et comptage des colonies adrgs
bies, ensemencement en gélose profonde et comptage des colonics anaée
robies. Cos contrdles répétés ont mis en évidence extréme pauvrett
en germes dez différents otz de vaccin zeo QU DNous avohs prepand 5
Celte quasi-stérilité microbienne semble 8tre 1un des avantages im-
portants de la méthode de dessication ultre-rapide ef de pulvérisation
fine {*): en effet l'expérimentation montre gu'clle nest pas atteinte
avee Ia dessication lente el la pulvérization grossiére au mortier, De
méme la Iyophilisation a le grave défaut d'assurer la survie de
quaszi-totalitt des permes contenus dans la pulpe. _

Le condifionnement par cent doses a épalement &6 décida pour
des raisons pratigues, Tes pesées de la poudre (30 a T mg pars
facon) sont aisées of la gquantité de lguide dans le flacon d'exeipient
(3 oo donnant 100 gouttes au « mélanzenr compte-gouttes » des vacci=
nateurs) facile & mesurer. D'aulre part, il est rare gqu'en CcAMpAgne
de massé un vaccinateur ait & inpculer moins de cent personnes an
méme lien ot ainsi la perte de vaccin non wtilise pour chague flason
est minime, En effet, nous avons, par mesure de prudence, interdit le
tramsport dun flason de vacein prépard d'on village & wn autre; Ja
vaceingtion d'un village ne durant que quatre heures an maximum,.

nous S0MINes Ainsi assurés que le vacein prépard sera tros rapidement
utilisé,

C'est en effet cotte question da Ia fragilitd du wvacecin see, aprés
« reconstitution » dans Pexelplent, gui nous o=t appare la plug im-
portante de loutes. Fn fait, la destruction du virus, extrémement lonte

(%) Ce méme, phénamine avalt dfh dté observd par I'un de mous avee in Tenides
fing de défectione de puces otitlser pour B préparatlon d'un vacell sec contre 16 fyphg
- I'Instibal Pastesr du WMaree Co matérisl virmleht, récollé sur fes polls da TaL, C[EhR
contamind gor conseguent, paBvall apros SONEeCVALIoT BOUE SEeslenbing alre impundment
tnocele: en quanlilés massives dans 1o peritolng du echnve,
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a I'état sec, est tréz rapide aprés réhydratation, Lomme c'ost le cas
dlailleurs pour tous les virus desséchés, Avec un e:-.:dp:enr aquEnx mmé-
me celai que nous utilisons, le Allai de quarante huit heures & 1_5 ’rEl‘np}j
pature ambignte admis per W. A, Collier (3, %] pour le vacein repris
en glvecérine se montre expérimentalement désasireux, meme S_"'F is,.n
lapin, pourtant trés sensible. Quelles que .:ani-::m.]es rec-:vmma_nddtmna
faites aux vaccinateurs, lentrde en pratique dun m-:-::ln r_emttﬂ ile
haute résistanse, regu par o poste zans nun:un'; des ?IEURUIL:}NE- dra-
coniennes qui régissaient Penvol du vaccin fral:i:*, amane aurs ,Lm
relachoment des diseiplines: il est difficile de Ii‘l.irr;lr comprendre qu L1.]'1
vaeein qui n'a méme plus b 8tre conservé en ié_lﬂﬂlﬁl‘ﬂ, -!'11.31‘_-.-'& une fols
« prépare = étre considérd comme d'une extréme fragilite.

En fait, «'est indizculablement & gue se trouve la faiblesse des
vaccins secs ef non dens la possibilite d'une chute de virulepoe ef
dune destruction & I'état sec guexpérimentzlement, 4 Uinverse J'IE
L. H. Collier (5), nous n'avons jamais obzervée dans le delai dulili-
sulion de deux mois & partir de la sorlle de glaciére gue nouz nous
somimes imparti. Auszsi avons nous récemment orientd nos recherches
vers la suppression do stade de o veconstitution s, L'Mpﬁrimﬂhiﬂtiﬂ.n
gur le lapin, puis sur Venfant primovaccing, nous a8 monted que Pappli-
eation directe de la poudre sitche sur les acarvificationas cutanées don-
nait dez résultats nettement plus favorables gque celle des m:‘&ma:sl
gquantités de virus « reconstitug =, Le difficile probléme restait II":E]UI.
de la manipulation de lrés petitez quantités (05 & 07 mg) d'une
poudre extrémement fine et légére

Dans un premier stade de ces recherches nouz avons tenté d'uli-
lizor comime E';\:I:iT.riEm des huiles parfaitement déshydratées ot neu_’r.raa,
siccatives (huile de ricin déshydratée) ou non (huile de *.-'El.uflnm_]l.
Danz un deuxiéme stade nous avons tenté la conservation prolongée
de la poudre virulente dans des excipients inertes, n'ayant aucune
action physigue ou chimique sur le virmz sec, dans le buot de délivreer
un vaccin préparé davance sous [orme liguide (en flacons) ou pa-
teyse (en tubes): nous nous somumes adressés sux @ hauls polyméres
synthétiques » (acétate de cellulose secondzire, résines glyptal, chlo-
rire de polyvinyle) dent il existe dez préparations liguides ou pateuses,
[mizant prise en « vernis » rapidement & I'air. Les résultats obtenus se
montraient trés favorables au poinl de vue congervation, le 'l"'ll'LI:S
rezlant inaltérd dans ces résines, mais Pulilisation restalt difficile a
cause de la prise ens« vernis » emprizonnant lez particules de virus et
les pmpéchant dentrer en contact avee les scarifications cularnies.
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An atade actuel de nos recherches nous sommes arrives au resultad
disirg en utilizant la bande collante cellulosique (adhesive cellulose
tape) du commerce. Su la face adhésive de la bande lentement déroul
sont réparties en «plages» de 5 mm?® espacées de 3 cm les peti
guantités de poudre stche correspondant & une doze humaine; 1a ba
est renroulée au for et & mesure sous trés forte tenslon de fagon g
chague lour colle parfaitement su précédent mettant ainsi le 'Jtl’l_ls
Pabri de Vair et de 'umidité, Les rouleaux de bande cellulosique 1
lizés ont 65 m de long sur 2 om de Jarge ot pouvent porter environ
deux mille doses: ces rouleaux sont conservés dans leur beite meé
dgue étanche, sur le cité de laguelle est pratiguée une fente L
minee par laguelle dépasse lextrémité de la bande, collée & Vextéri
de la boile sur la face inclinde d'un « couleau » denteld, plact 2 1 cm
de la fente, Une boite similsive, remise en méme temps au vaceinateur,
délivre une l-.-ande étroite de papier de verre mtnce i trés gros grain

par un seul frollement sous forte prcbsicm d11 praice dun I'ent II0rCeal
ﬂE Ia b-'ﬂ"'ﬂf' de I}&Piﬂr de ‘-’F":":‘E. qui est L*]thJJ.LE jaté, Le:{trenutc_- de

portant en son cerntre Ia 1.IJ.:I.E,E da virus zec n:st SO sUr 11.:' 0
il resle colld, apparsizsant seul f Uextérieur de Ia fente, l& pren
centimétre du timbre suivant, dont la plage virulente Teste ainzi
Fintéricur de Ia baite, Ia fente étant pratiguement oblurée par la bande
elle-méme,

Le « fimbre » est collé sur Pabrasion et laissé en place en prins
cipe 24 heures: il est peu important quil ¥ resle moins longtemps.
la péndlration du virus étant réalisée en meins dune heure: d'aut -f
part aprés 24 heures, Fhumidité de la peau sous le timbre améne 01
decollage spontand, Clest In legire sérosité suintant des abrasions Ui
opére la « reconstitution » in loco du virus sec; les résuitats sont rema .
guables, donnant le pourcentage de « prises= le plus &levé que no 3
ayons note jusqua prisent avec le vaccin sec; la conservation du
virus 4 Pintérieur du rouleau de bande plastigue dépasse déjh le delal
minimum de deux mois sans avcune altération.

Les eseais slatistigues sont 3 l'heure actuelle terminés et aprés
la mise au point des appaveils délicals qui doivent &tre construils
pour permettre la répartition antomatique de trés petites quantités de
poudie exactement mesurées sur la bande plastigue, Vapplication on
masse du vacein see sur timbre eellulosique pourra commencer,
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~ Hesume

[reradication de la variole en pays de forte endémic ne peul elpe

gbtenue par una vaccination de routing, si bien gu'elle soil appliquée.

genl, le systéme de la « campagne de mazse s, pratiguant la vaccing-
tion et surtout la revaccination gystémaligque des sujets de tous ges,
petit permettre d'esperer abtenir cette éradication, d'intérét inlernas
Lional. . o

Pour une telle campagne, lutilisation d'un vacein sec, 1'1331st?m'r.
& Ia chaleur, facilement tranzportable et conservable, est ﬂl&EI’.tEEI.]I‘E.
L, Institut Pasteur de 1'Iran g'est efforeé de supprimer les inconvenicnts
inhérents i ce type de vacein, en particulier ceux lenant & la « recons-
titution » du vacein sur le leu d'application. Les derniéres renh&mhcsl
montrent la possibilité d'utilisation d'un = Umbre cellulosique = gul
parait supprimer tous les inconvénients,
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