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MODELE DE PREDICTION DE L'OCCURRENCE
DES MAMMITES CLINIQUES CHEZ LA VACHE LAITIERE
AU COURS DE SES LACTATIONS SUCCESSIVES

P. Gasqui ' et O. Pons 2

ResuME : L utilisation d'une distribution de Poisson est maintenant classique quand on éfudie le nombre d'occurrence de mammites
cliniques par lactation, chez la vache laitiére. Quand la variable d’intérét est l'infervalle de femps entre deux mammites successives,
un modeéle de Cox (classique pour I'analyse des données de survie) peut aussi éfre utilisé, Ces deux modéles supposent des
observafions indépendantes. Lorsque cefte hypothése n'est pas safisfaite, une sur-dispersion des données au sein do’un troupeau
peut élre mise en évidence. Les deux modeéles classigques mentionnés n'appoertent pas de solution satfsfaisante 4 ce probiéme.

Notre approche, fondée sur un modéle de survie avec mélange de lois, & permis d'inclure dans le modéle un paramétre exprimant
une « dépendance biologique » enfre mammites successives au sein d'une lactation, tout en prenant en comple des facteurs
individuels et des covariables dépendant du temps, fa fin de a période de production éfant considérée comme une censure.

Les données issues de froupeaux expénmentaux de I'NRA ont été analysées avec cette approche. La prédiction du nombre de
mammites per lactation est comparée au nombre de cas observés. La sur-dispersion observée sous les autres modeles disparaft,
elle semble donc bien expliquée a faide de ce parameéire de « dépendance biologique » entre cas successifs.

SuMMARY . For a study of clinical mastifis count in dairy cows within a lactation, using the Poisson distribution is now classic. When
the variable of inferest is the interval between successive cases, it is also possible fo use a classical survival model. Both models
assume independent observations. The viclation of this assumption resufls in overdispersion within a herd. The classic approaches

do not provide satisfactory solutions to this problem.

Cur approach, based on a survival model and on a distribution mixture, allows to consider a « biolgical dependence » parameter
between successive cases within a lactation, together with individuals factors and time-dependent covariates, the end of the

factation being a censorship.

The data of INRA expernimental herds have been analysed with this approach. The prediction of the number of cases per lactation
was compared fo the observed number. The overdispersion disappears, it seems therefore explained essentially with this

« biological dependence » parameter.

e

|- INTRODUCTION

Les mammites représentent le trouble sanitaire le plus de cette étude est de montrer comment on peut élaborer un
fréquent en élevage laitier. La modélisaton de leurs modéle de prédiction des mammites cliniques prenant en
occurrencas constitue un outil précieux d'aide a la conduite compte le probléme principal que constitue la dépendance
des troupeaux. La construction d'un tel outil se heurte & un des mammites successives au sein d'une lactation. Nous
certain nombre de probiémes liés en particulier & la présentons d'abord des modéles simpies qui peuvent &re

dépendance des mammites successives au cours de ia uilisés pour décrire les observations, en précisant leurs
lactation, & la dépendance des lactations successives au hypothéses et les approximations qu'sltes supposent Sur
cours de fa camiére d'une vache, et 4 la dépendance des cette base, nous présentons ensuite un nouveau modéle qui
vaches entre efles au sein d’'un méme troupeau [9]. L'objectif différencie les récurrences des nouvelles infections {5].

! Laboratoire d'écopathologie, LN.R A., 63122 Saint-Genés-Champanelle, France.
2 | aboratoire de biométrie, .N.RA., 78352 Jouy-en-Josas, France.
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Il - LES DONNEES

Les données dont nous disposons sont les dates
d'ocourrence (la jounée et non la fraite) des mammites
cliniques diagnostiquées (présence de grumeaux dans le lait,
~ associée ou pas & des modifications de I'aspect du lait, du
quartier et du comportement de I'animal} au niveau de la
mamelle (et pas du quartier) par le trayeur au cours de la
durée de production d’'une lactation (période allant du vélage
au tarissement) chez la vache laitiére. Pour chaque lactation,

les événements considérés sont |a date de vélage (instant to
initial}, la date de tarissement (instant final de |a tactation t*
qui sera considéré comme une date de censure 3 droite de la
lactation pour I'observalion des mammites cliniques), et les
dates d'occurrence tw des mammites cliniques, pour w
variant de 1 a W si on a observé W mammites dans la
lactation.

Il - LES MODELES DE BASE

Pour un animal donné, les premiers modéles décrivent
f'occurrence de mammites cliniques & une date donnée, puis
f'ensemble des observations réalisées au cours des n jours
successifs d'une lactation est pris en compte. Au niveau d'un
des quatre quartiers de la mamelle, considérons la variable
aléatoire Z qui vaut 1 si le quartier est afteint d'une mammite
dlinique et 0 sinon. Cefte variable Z suit une loi de Bemoull
de paramétre p, ol p est la probabilité que le quartier soit
atteint. Si I'on considére la mamelle comme un ensemble de
guatre quartiers indépendants, définissons la variable Y
comme le nombre de quartiers simultanément atteints, soit :

La variable Y suit une loi binomiale de paramétres 4 et p. Si
l'on s'intéresse globalement aux atteintes de Ja mamelle,
notons X {a varable aléatoire qui vaut 1 si la mamelle est
atteinte et 0 sinon. Alors X=1 quand au moins un des quatre
quartiers est atteint, c'est-a-dire quand Y = 1, et X=0 quand
les quatre quartiers sont indemnes, c'est-a-dire Y=0. La
variable X suit donc une loi de Bernoulli de paramétre g, oll q
est la probabiiitc que la mamelle soit atteinte, c'est-3-dire
g=1-{1-p}".

Si les n jours successifs d'une lactation sont supposés
indépendants et si W est la variable aléatoire indiquant le
nombre de jours o0 une mammite clinique a été
diagnostiquée au niveau de la mamelle, la variable W suit
une loi binomiale de paraméfres n et q. La durés moyenne
de production d'une lactation est d'environ 300 jours et la
probabilité q d'observer une mammite clinique au niveau de
la mamelle un jour donné est faible, généralement inférieure
a 0.1, La loi binomiale de la variable W peut donc &tre
approchiée par une loi de Poisson. Remarquons qu'une
description analogue pourrait étre effectuée pour chaque
traite si les données étaient disponibles a cette fréquence
plutdt que quotidiennement.

L'hypothése dindépendance physiologique des quartiers
évoquée au début semble légitime et reconnue par tous les
auteurs. D'autres hypothéses sont plus discutables. Lorsque
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nous approchons la loi de W par une loi de Poisson, nous
supposons implicitement que dés sa détection une mammite
est fraitée 4 l'aide d'un antibictique totalement efficace, qui
enfrainera la destruction de tous les germes présents. Cela
suppose aussi que la durée du traitement (en général trois
ou quatre jours) est négligeable, en ce sens quielle ne
modifie pas la probabilité q d'observer une mammite clinique
un jour donné Cette hypothése dun traftement gquasi
instantané n'est pas totalement satisfaite. Dans 80% & 50%
des cas, une mammite clinigue n'affecte qu'un seul quartier
de la mamelle [13] et durant le traitement du quariier
incriming, seuls les trois autres quartiers restent susceptibies
d'étre afteints. La probabilité d'une nouvelie atteinte de la
mamelle devient donc q=1-(1-p)® au lieu de ¢=1-(1-p)4,
toutefois cette différence est négiigeable lorsque p est petit.
Par confre, I'hypothése que les mammites cliniques
successives sont indépendantes et de méme loi semble peu
réaliste car elle suppose une efficacité totale du traitement
anfibiotique appliqué lors de leurs occurrences. L'objectif du
modéle proposé est d'infroduire dans le modéle de Poisson
linfluence de premiéres mammites sur la loi des occurrences
ultérieures, A cette fin, nous présentons une froisiéme
formulation de ce modele et nous lilustrons par une
application & des données.

Avec 'approximation de la loi binomiale et sous I'hypothése
d'indépendance des mammites successives, W suit une loi
de Poisson de paramétre A.(t-to), oll le nombre moyen A de
mammites par jour comespond & la probabilité q de a loi
binomiale. La variable aléatoire W a alors pour espérance
E(W)= A.(t-t) et pour variance Var(W)= A.{{-ts), I'espérance
et la variance d'une variable de Poisson étant égales. Si Tw
est linstant d'occurrence de la w-idme mammite clinique au
cours de la lactation d'une vache donnée qui en comporte W,
et si W suit une distribution de Poisson, les écarts de temps
successifs Dw=Tw-Tw1 Sont indépendants et suivent une loi
exponenticlle de paraméfre A [7, 8] Le paraméfre 1/
g'inferpréte ainsi simplement comme lintervaille moyen,
exprimé en jour, entre deux mammites successives. Dans le
cadre d'une analyse des durées entre les mammites,



introduisons la fonction de risque h,{d) qui mesure le risque -

instantané au cours du temps. Cette fonction exprime ia
probabilité d'apparition d'une mammite clinique chez une
vache aprés une durée d, conditionnelilement au fait que
I'animal considéré en était indemne auparavant. Pour une ioi
exponentielle de paramétre A,

£, (d) _ £,(d _
1-F, (d) 5, (d)

h, (@)=

pour tout d 2 0, avec f,{d) = A exp(-A.d) la densité de |a loi
exponentielle, F, sa fonction de répartition et S,=1-F, sa
fonction de survis. Avec une distribution exponentielle, le
risque A est donc constant au cours du temps et le
dénombrement des ccourrences de mammites au cours de la
lactation est un processus de Poisson homogéne.

L'estimation des paramétres q de la loi binomiale et A de la
loi de Poisson qui I'approche peut s'effectuer dans le cadre
des modéles GLM {Generaiized Linear Model) [10]. Pour la
loi binomiale, elle repose sur une fransformation logit
« log{qg/1-g) » dans un modéle logistique, et pour la loi de
Poisson, sur une ftransformation «log E(W)» dans un
modéle log-linéaire. Dans le cadre des modeles de survie, le
modéle comespondant est celui d'un risque A constant sur
toute fa durée de la factation pour un animaf donné, sous une
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hypothése dindépendance entre les événements successifs
considérés. Les esfimations des paramétres obtenues par
ces différents approches seront trés proches les unes des
autres. De petites différences peuvent provenir du fait que
dans le cadre des modéles de survie on tient compte des
intervalles de censure du type d'=t“tw pendant lesquels on
n'a pas observé de mammite clinique, alors que dans une
approche de type GLM, on ne prend en compte la durée
effective de lactation qu'en infroduisant cette variable sous
forme de covarable sans en estimer le coefficient
{e offset»). Ces differenies approches sont donc
globalement équivalentes mais, dans la pratique, tous ces
modéles ne dennent pas de frés bons résultats dans le sens
o #s font apparaitre une dispersion: il existe un écart
important entre la distribution observée et la distribution
estimée de la variable W. Les données issues de frois
domaines expérimentaux de VINRA de Clermont-Ferrand-
Theix ont ét& analysées & l'aide de ces méthodes. Elles
correspondent & 2661 lactations dont la durée varie entre
180 et 500 jours et concernent 893 vaches dont |a carriére
est compiéte, c'est-d-dire des vaches pour lesquelles on
dispose de toutes les lactations successives & partir de la
premigre. Les dates de 1240 mammites cliniques ont été
observées. Le tableau | présente les distributions observées
et estimées du nombre de mammites cliniques par lactation.

TaBLEAU |

Distributions cbservées et estimées du nombre de mammites cliniques par lactation

Nombre de mammites par lactation ] 2 3 4 5 6 7 8
Nombre estimé de lactations 1670 181 28 3 0 0 0 0
Nombre de lactations observées 1857 168 61 3 6 2 2 1

IV - L’APPROCHE CLASSIQUE DE PRISE EN COMPTE DE LA DISPERSION

Plusieurs modéles ont &té proposés dans la littérature pour
prendre en compte les écarls entre une distibution de
comptages observés et celle de comptages estimés, tels que
ceux du tableau |. Un tour d'horizon de ces différentes
approches est présenté dans les articles de McDermott [11,
12] et Richardson {14]. La modéle de Schukken [15] consiste
a remptacer Ie risque constant A par un risque aléatoire A, et
il a proposé une distribution gamma pour celui-ci. Lorsque
conditionnellement & A ia variable W suit une loi de Poisson
de parametre A(f-bo) et que A qui suit une distribution
gamma de paramétre b, la distribution de W est une ioi
binomiale négative de paramétres b et ({t™-to)/(t“to+1)).
L'espérance de cette variable est E(W)=({“to).b et sa
variance est Var(W) =(t-t).b.{t-to+1). On obtient ainsi une
sur-dispersion égale a (t-to+1) qui peut expliquer une partie
de la sur-dispersion observée, mais qui ne prend pas en
compte une éventuelle dépendance des premiéres
observations sur les suivantes, Un autre modéle propose par

Donald [2, 3] consiste & introduire ung probabilité aléatoire Q
de distribution beta dans la loi binomiale du comptage W. Si
la variable W sult une distribution binomiale de parametres n
et Q, et 5i Q suit une distribution beta de parametres (a,b), la
distribution de W est celle d'une beta-binomiale, avec pour
espérance E(W)=nm et pour variance Var(W)= n.x.(1-
). [1+{n-1).t], ol E(QF=r et Var(Q= =.(i-n).T avec
t=1/(atb+1). On obtien{ ainsi une dispersion égale & (1-
n).[1+(n-1}.7] qui peut aussi expliquer une partie de la sur-
dispersion observée, mais qui ne prend toujours pas en
compte une éventuelle dépendance entre les observations.

Finalement, ces deux approches fondées sur l'introduction
d'une composante aléatoire dans les modéles de base du
nombre de mammites par laclation ne prennent pas en
compte un éventuel écart du modéle a Ihypothése que les
pbservations successives sont indépendantes e de méme
fol. Elles permeltent par contre de prendre en comple
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d'éventuels facteurs de variation du risque de mammite que
Fon n*aurait pas infroduit explicitement dans le modéle. Elles
pourraient donc étre utilisées pour modéliser des données
dans ie cas ol tous les facteurs distincfifs de risque de
mammite nauraient pas été identifiés, comme cela peut se
produire pour des données issues d'un grand nombre
d'élevages ou de troupeaux,

Toutefois, la plupart des auteurs [11, 12} s'accordent pour
considérer Ja dispersion comme une mesure de I'écart des
données observées aux hypothéses dindépendance. En ce
qui conceme les mammites cliniques, différents niveaux de
dépendance peuvent étre considérés : dépendance entre
animatx au sein d'un méme troupeau avec le passage des
germes infectieux d'un animal & l'autre via la machine 2 traire
par exemple, dépendance entre lactations successives d'un
méme animal avec la persistance de germes infectieux chez
le méme animal, et dépendance entre mammites cliniques
successives touchant la mamelle de 'animal au sein d'une
lactation. Si le niveau d’observation était ie quartier, il faudrait
aussi prendre en compte un niveau de dépendance entre
quartiers d'une mamelle pour traduire par exemple le
passage de germes dun guartier & l'autre via la griffe
commune de la machine & traire. Enfin, I'hypothése de

parameétres constants peut s'avérer trop restrictive s'il existe
une modification de la résistance aux infections de la part
d'un animal en fonction de son &ge par exemple.

Jusqu's présent les solutions dassiquement utilisées pour
éliminer une éventuelle dépendance entre lactations
successives ou entre mammiles successives au cours d’une
méme lactation consistaient & ne considérer qu'une lactation
par animal ou & ne fravailler qu'avec la premigre mammite
clinique d'une lactation. Cetle perte d'information peut se
justifier si la relation entre ces événements n'était pas un des
aspects importants de 1'étude. Acluellement, des outils
statistiques permettent une prise en comple relativement
aisée des deux premiers niveaux de dépendance
dépendance entre animaux au sein d'un méme froupeau et
dépendance entre lactations successives dun méme animal.
Ces dépendances peuvent étre étudiées dans le cadre d'une
extension des modéles GLM proposée par Diggle, Liang et
Zeger [1] avec la méthode GEE (Generalized Estimating
Equations). Cette méthode permet de modéliser la structure
de corrélation cor(Wi, Wi, olt i et | comrespondent soit & des
animaux différents d'un méme troupeau, soit & des lactations
différentes d'un méme animal.

V - LE MODELE PROPOSE AVEC DEPENDANCE

L'approche par la méthode GEE ne permet pas d'étudier le
niveau de dépendance qui semble le plus important, celui
entre mammites successives d'une méme lactation. En effet,
on constate que lefficacité des traitements antibiotiques
utilisés en cas de mammite clinique, et appliqués au niveau
de la mamelle, voire le plus souvent uniquement au niveau
du quarfier incriming, est relativement faible. Assez
classiquement, quand le traitement est appliqué en cours de
lactation, cette efficacité est d'environ 70 % & 80 % en cas
d'infection & streptocoques et de 50 % en cas d'infection 2
staphylocoques, types de germes les plus fréquemment
responsables de ces infections [13]. Ces chifires s'améliorent
avec le raitement systématique appliqué au moment du
tarissement, puisque l'on passe alors & une efficacite de
90 % pour les streptocogues et & 70 % pour les
staphylocoques. Cependant, on considére qu'« alors que |a
régression des signes cliniques intervient environ 9 fois sur
10 suite au traitement, un taux global de guérison
bactériologique des mammites cliniques de 60 & 70 % estun
objectif raisonnable » [6].

Pour inclure ce niveau de dépendance dans le modéle, nous
avons considéré que deux types de mammites cliniques
peuvent intervenir & lissue d'une mammite clinique initiale
[5]. Scit les germes de la premiére infection ont totalement
disparu de la mamelle & lissue du traitement, et la mammite
clinique suivante est due 4 de nouveaux gemes : on parlera
d’une réinfection exogéne donnant une récidive ; soit les
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germes de la premiére infection n'ont pas été totalement
éliminés de la mamelle & lissue du tratement, et leur
développement a donné lieu & une nouvelle mammite
dinique : on parlera de réinfection endogéne ayant entrainé
une récurrence, Dans une premiére approche intuitive, on
peut considérer qu'une récidive est d'autant pius plausible
que Pécart de temps entre deux mammites cliniques
successives est grand, alors qu'on aura davantage tendance
4 considérer une nouvelle occurrence comme  une
récurrence si cet écart de femps est petit Dans loptique
d'étudier ces deux types de mammite clinique, il est donc
naturel de travailler avec les écarts de temps entrs
mammites diniques successives et donc de se placer dans
le cadre des modéles de survie. A llissue d’une occurrence
de mammite clinigue, nous distinguons deux niveaux de
risque ultérieur, un risque de récidive A et un risque de
récurrence Ar, que nous introduisons dans le modéle sous
forme d'un mélange de distributions. Si nous supposons ces
deux risques constants au cours du temps, notons f, et f les
densités exponentielies qui leur sont associées, ainsi que S,
et 8 les fonctions de survie comespondantes. Dans ce
cadre et & l'issue d'une mammite clinigue, la distribulion de
Fintervalle de temps jusqu'a une nouvelle mammite cfinique
est une distribution exponentielle de paramétre Ar dans une
proportion p de cas, el une distribution exponentielle de
paramétre A dans une proportion (1-p) de cas. La fonction de
risque associée & ce méiange de distributions est le rapport



de la densité du mélange (1-p) f, + p fyr et de sa fonction de
survie (1-p) S, + p Su ., qui n'est plus constante car elle
dépend de la durée enfre mammites. Ainsi, pour une
lactaion donnée de durée (i-b) sur laquelle on a observé
deux mammites cliniques aux instants t et tz, la probabilité
d'observation de ces instants, ou vraisemblance de la
factation considérée, s'écrit ;
V= fi{tr-o) [(1-p) falle-te) + p far (t2t0)] [{1-p) Satt2) +p Salt-t2)].

Pour un ensemble de K lactations supposées indépendantes,
la vraisemblance globale s 'écrit ;

V= ﬁvk
k=1

oit la vraisemblance Vi de la lactation k s'écrit de la fagon
précédente. Dans une populaion homogéne, cette
vraisembiance générale V est une fonction qui ne dépend
que des paramétres inconnus A, Ar et p. Des estimateurs des
vraies valeurs de ces parametres sont définis comme les
valeurs des paraméltres qui maximisent la vraisemblance V.
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Plus généralement, les paramétres de ce modéle peuvent
dépendre de facteurs qualitatifs ou quantitatifs, individuels ou
environnementaux. lls peuvent aussi varier au cours du
temps, en fonction du stade de lactation pour le risque de
base A par exemple. Dans ce cas, la fonction de risque
dépend non seulement de la durée entre mammites mais
aussi de la date de la demiére mammite avant celie que lon
modélise. L'utilisation des résidus dits de martingale permet
de valider le modéle [4]. Des tests de sous-modéles sont
possibles & |'aide de tests de rapport de vraisemblance, qui
permettent de tester l'intérét des différents facteurs introduits
dans le modéfe. De plus, nous proposons une estimation de
la distribution de W, que lon peut donc comme
précédemment comparer a la distribution cbservés.

Pour une sélection de données issues des trois domaines
expérimentaux de I'INRA, concemant 293 vaches ayant
réalisé 514 lactations et sur lesquelies on a observé 214
mammites, le tableau Il présente Ia distribution du nombre W
de mammites cliniques observées par lactation, ainsi que les
distributions estmées, d'une part, par une approche
classique de type GLM et, d'aufre par, par I'approche fondée
sur le mélange de distribuions gque nous proposons.

TasLeaull
Distribution du nombre de mammites cliniques par lactation
Nombre de mammites cliniques par lactation H 1 2 3etplus
Nombre de lactations observées 381 87 22 24
Nombre estimé de lactations avec GLM 338 141 30 4
Nombre estimé de lactations avec dépendance 376 a7 35 16

On constate que le modele proposé pour prendre en compte
une influence possible des mammites cliniques successives
d'une lactation s'ajuste mieux aux données observées que Je
modele de Poisson précédent Des résultats plus précls

peuvent élre obtenus en intégrant dans le modéle proposé
les effets de différents facteurs et covariables dintérét ainsi
que des risques de base qui dépendent du temps. Ces
résultats seront présentés ultérieurement.

VI - CONCLUSION

Avec cefte éfude, nous montrons que ['on dispose
maintenant, dans le cadre des modéles de prédiction des
mammites cliniques, d'un moedéle qui prend en compte un
niveau de dépendance entre événements successifs au sein
d'une lactation. Ce niveau de dépendance est introduit &
I'aide d'hypothéses d'ordre biologique et i fait intervenir des
paramétres interprétables en termes biologiques. Il s'agit
donc d'une approche de modélisation descriptive de la

biologie du phénoméne étudié. Cette approche nécessite le
plus souvent une collaboration étroite entre biologiste et
biométricien, tout au moins dans la phase de mise au point
du modéle. Par contre, c'est une approche qui aboutit & un
modéle relativement spécifique au domaine étudie, par
opposition 4 une approche de type GEE qui ne fait que
modéliser de fagon relativement générale les corrélations
entre des réponses moyennes observées.
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