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RESUME

Le processus de hiérarchisation présenté dans ce travail repose sur une prise de décision
multicritéres qui inclut les opinions d’experts multidisciplinaires et des données de médecine factuelle.
Cent maladies animales et zoonotiques ont été considérées dans l'exercice et cinq catégories
regroupant 57 criteres ont été prises en compte. Des experts internationaux ont réalisé une
pondération intra-catégorie et inter-catégories des criteres. Linformation correspondant a chaque
critere/maladie a été collectée sur base de la médecine factuelle. Un score global pondéré a été
calculé pour chaque maladie sur base de deux approches, déterministe et probabiliste. Un classement
consécutif des maladies a été établi. Un arbre de classification et de régression a permis de classer
les maladies en quatre sous-groupes. Peu de différences ont été observées entre les méthodes
déterministe et probabiliste. Cet outil générique et prédictif pourrait étre appliqué dans différents
contextes et a des maladies affectant d’autres espéces animales.

Mots-clés : maladies animales, zoonoses, hiérarchisation, médecine factuelle, opinion d’experts.

SUMMARY

The prioritization process developed in the present work is based on a multi-criteria decision-making
relying on experts’ opinion and evidence-based data. One hundred animal diseases and zoonoses
were included in the process and 5 categories of 57 criteria were considered. International experts
performed an intra- and an inter-category weighting of the prioritization criteria. Information
corresponding to each criterion/disease was collected through evidence-based medicine.
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e

An overall weighted score was calculated for each disease on the basis of two approaches,
deterministic and probabilistic. A ranking of diseases was established as a result. A classification and
regression tree analysis allowed the classification of diseases into 4 subgroups. Few differences were
observed between the deterministic and the probabilistic methods. This generic and predictive tool
could be applied in different contexts and to diseases affecting other animal species.

Keywords: Animal diseases, Zoonoses, Prioritisation, Evidence-based medicine, Experts’ opinion.

| - INTRODUCTION

De nombreuses définitions ont été proposées
pour caractériser une zoonose, mais la plus
adaptée est sans doute celle suggérée par
Teufel [1999] qui spécifie que «les agents
zoonotiques sont des agents infectieux
[transmissibles] qui ne sont pas seulement
confinés a un seul héte, mais qui peuvent
€galement causer une infection [infestation]
(avec ou sans signes cliniques) chez plusieurs
hétes dont 'homme ». Par ailleurs, toutes les
maladies affectant les animaux et ’homme ne
sont pas strictement zoonotiques mais
pourraient étre qualifiées de communes : a la
fois les animaux et ’homme peuvent contracter
la maladie a partir d'une ou des mémes
sources (sol, eau, animaux invertébrés et
plantes) ; néanmoins, les animaux ne jouent
pas un role essentiel dans le cycle biologique
de l'agent étiologique, mais peuvent contribuer
a des degrés divers a la distribution et
transmission des infections [Acha et Szyfres,
2005]. D’'apres I'Organisation mondiale pour la
santé animale (OIE), 75% des maladies
émergentes trouvent leur origine chez les
animaux domestiques ou dans la faune
sauvage, ce qui devrait inciter a une étroite
collaboration entre les autorités en santé
animale et en santé publiques. Dans ce but, la
stratégie « Une Santé® » a récemment été
développée dans le but détendre les
collaborations interdisciplinaires et la
communication dans tous les aspects de la

http://www.oie.int/eng/edito/en_edito_avr09.htm
http://www.onehealthinitiative.com/mission.php
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santé pour I'homme, les animaux et
l'environnement. De telles collaborations sont
particulierement évidentes en ce qui concerne
les zoonoses. Dans la continuité du concept
« Une Santé », une nouvelle stratégie pour la
santé animale a été récemment adoptée par
'Union Européenne [Commission Européenne,
2007]. La catégorisation des risques liés aux
animaux est un des piliers de cette stratégie.
Un tel processus vise a fournir un outil de
décision en matiére de santé animale pour
sélectionner des risques liés aux maladies qui
valent la peine d’étre évalués par les politiques
publigues, ce qui revét une importance
particuliere lorsqu’il s’agit des maladies
infectieuses émergentes. Le processus de
hiérarchisation des maladies a été défini par
OIE comme étant « l'organisation des
maladies listées en une hiérarchie, en
considérant leurs impacts respectifs » [OIE,
2010].

Les principaux objectifs d'un processus de
hiérarchisation sont [Il'optimalisation des
ressources financieéres et humaines pour la
surveillance, la prévention, le contrdle et
I'éradication des maladies infectieuses ainsi
que le ciblage de la surveillance permettant
une détection précoce de toute maladie
émergente (dans le but de minimiser son
impact en santé humaine et les pertes socio-
économiques consécutives).
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La méthode décrite ci-aprés est fondée sur un
processus largement utilisé, a savoir I'analyse
multicritéres ou approche multicritéres pour la
prise de décision. Elle consiste a (i) lister des
criteres permettant d’évaluer les agents
pathogénes, (ii) évaluer les agents pathogénes
sur base de ces criteres (notes),
(iii) déterminer I'importance relative de chaque
critere (poids) et (iv) agréger les notes et poids
de ces criteres en une note globale unique par
agent pathogéne [Kurowicka et al, 2010].

Application d’'une méthodologie fondée sur la multidisciplinarité
et la médecine factuelle pour ordonnancer et classer les maladies
des animaux producteurs de denrées alimentaires et les zoonoses

L'originalité de la procédure de hiérarchisation
présentée dans ce travail est un raisonnement
fondé sur I'opinion d’experts multidisciplinaires
et sur des données de médecine factuelle
concernant les maladies ciblées. Elle
considére a la fois des maladies affectant les
animaux, des zoonoses et des maladies
transmissibles communes aux animaux et a
'homme. Il s’agit de la premiére étude incluant
un nombre élevé de critéres et de maladies.

Il - MATERIELS ET METHODES

1. MALADIES INCLUSES DANS LE
PROCESSUS DE HIERARCHISATION
Un total de 100 maladies animales et

zoonoses ont été sélectionnées pour I'exercice
de hiérarchisation. Les espéces ciblées sont
les animaux producteurs de denrées animales
et les espéces sauvages présentes en Europe
Occidentale : bovins, petits ruminants (ovins et
caprins), porcins, équidés, volaille (dont les
oiseaux d’eau tels qu’anatidés), lagomorphes
ainsi que mammiféres et oiseaux sauvages
(espéces sauvages présentes en Europe
Occidentale). Les maladies considérées sont
les 86 maladies affectant les espéces
mentionnées précédemment et figurant dans la
liste de IOIE'. Les influenzas aviaires
hautement et faiblement pathogénes ont été
considérés séparément. Douze maladies
infectieuses supplémentaires rapportées en
Europe entre septembre 2009 et septembre
2010, et notifites a la Société internationale
pour les maladies infectieuses'' (International
Society for Infectious Diseases, 1SID), ont
€galement été considérées dans le processus
de hiérarchisation : besnoitiose, botulisme,
fievre catarrhale ovine (sérotype 16 du virus —
BTV 16), hantavirose (virus Puumala), hépatite
E, influenza A H1N1, norovirose, encéphalite a
tiques européenne, maladie causée par le
virus Usutu, maladie d’amaigrissement du
porcelet (circovirus porcin 2 - PCV2),
myopathie atypique et colibacillose causée par
Escherichia coli O157:H7. Sur base d'une
revue de la littérature, une maladie

additionnelle a été incluse dans la procédure, a
savoir la parafilariose (Parafilaria bovicola), car
elle est considérée comme émergente en
Europe Occidentale [Losson et Saegerman,
2009]. De plus, la salmonellose a Salmonella
enterica sérovar Enteritidis a été ajoutée a la
liste vu son impact en santé publique, ce
sérovar étant le plus fréquent dans I'Union
Européenne [ECDC, 2010]. La fievre aphteuse
a été placée dans la catégorie des maladies
zoonotiqgues/communes malgré son impact
négligeable en santé publique et le nombre
limité de cas humains rapportés a ce jour
[Berrios, 2007].

2. CRITERES DE HIERARCHISATION

Cing aspects (catégories de critéres) d'un
agent pathogéne ont été pris en compte dans
le processus de hiérarchisation
épidémiologie, prévention et contréle, impacts
économiques et commerciaux, importance en
tant qu’agent zoonotique et impact sur la
sociéeté.

Les criteres de hiérarchisation ont été établis
aprés revue des processus de hiérarchisation
déja publiés, que ce soit au sein de I'Union
Européenne ou dans le monde [DEFRA';
Krause et al., 2008a et 2008b ; Cardoen et al.
2009 ; Havelaar et al, 2010 ; Discontools,
2010], mais également sur base des principes
de la médecine factuelle.

1% hitp://www.oie.int/en/animal-health-in-the-world/oie-listed-diseases-2011/

11
20091217.4273,

http://www.promedmail.org/pls/apex/f?p=2400:1000
20100111.0128, 20100209.0442, 20100215.0530,

(archives

20090912.3211, 20091004.3453,
20100330.0996, 20100620.2072,

20100729.2546, 20100803.2615, 20101106.4026 et 20101227.4564)
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Cette  derniere  favorise la  collecte,
linterprétation et lintégration de [I'évidence
scientifique valide, importante et applicable
[Sackett et al., 1996]. Au total, 57 critéres ont
été retenus pour I'exercice de hiérarchisation.
Ces critéres ont été soumis aux experts pour
opinion.

La distribution des criteres parmi les cing

catégories était la suivante: N = 17 pour
Epidémiologie (EP), N = 8 pour
Prévention/Contréle (PC), N = 16 pour

Economie/Commerce (EC), N = 12 pour Santé
publique (PH) et N = 4 pour Société (SO). Les
57 critéres sont résumés dans le tableau 1.
Une définition rigoureuse a été fournie pour
chaque coefficient et critere, dans le but
d’éviter toute mauvaise interprétation de leur
signification.

Une classification particuliére des zoonoses,
proposée par Pitlik, sur base des interactions
entre especes-hétes est incluse en tant que
critere de la catégorie PH : (i) les zoonoses de
type 1 sont des maladies transmissibles des
espéces animales sauvages vers 'homme, (ii)
celles de type 1+ sont transmises des espéces
animales sauvages a [|'homme avec
transmission interhumaine ultérieure, (i) les
zoonoses de type 2 sont transmissibles des
espéces animales sauvages aux animaux
domestiques puis ultérieurement a 'lhomme et
(iv) les zoonoses de type 2+ sont des maladies
transmises des especes animales sauvages
aux animaux domestiques, puis a 'homme,
avec une transmission interhumaine ultérieure
[Kahn et al., 2009].

3. COEFFICIENTS ATTRIBUES

CRITERES

Pour chaque critére, un coefficient de 0 a 7 a
été attribué a toutes les options possible, selon
leur importance, impact ou taux. Les
coefficients étaient corrélés a la sévérité : plus
limpact était séveére, plus élevé était le
coefficient attribué. Par exemple, un taux de
|étalité inférieur a 1% équivalait a un coefficient
de 1, tandis qu’un coefficient de 7 était attribué

AUX

htm

http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/
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http://www.cfsph.iastate.edu/Diseaselnfo/index.php

a un taux de létalité supérieur a 90%.
Concernant les maladies non zoonotiques
incluses dans la liste, un coefficient nul était
attribué pour chacun des critéres inclus dans la
catégorie PH.

Pour chaque maladie, les informations
factuelles concernant les 57 critéres ont été
réunies a partir de différentes sources, dont la
consultation des fiches techniques de I'OIE et
du Centre pour la sécurité alimentaire et la
santé publique (CFSPH' - Center for Food
Security and Public Health), de I'Université
d’lowa (USA), ainsi qu’a partir du site internet
d'organisations  internationales  reconnues
telles que I'OIE, 'OMS (Organisation mondiale
de la santé), le Centre européen pour la
prévention et le contr6le des maladies (ECDC -
European Centre for Diseases prevention and
Control), les Centres pour le contrble et la
prévention des maladies (CDC — Centers for
Disease Control and Prevention), etc. Les
moteurs de recherche utilisés pour consulter la
littérature scientifique étaient PubMed' et
Thomas Reuters (anciennement ISI) web of

knowledge™. Au total, plus de 1800
références bibliographiques ont été
consultées. Des informations utiles ont

également été collectées dans des ouvrages
scientifiques de référence [Radostitis et al.,
2007 ; Kahn et Line, 2010]. Les recherches ont
permis de collecter prés de 100% des
informations nécessaires pour les 57 critéres,
et ce, pour les 100 maladies.

4. PANEL
PERTS

La principale caractéristique du panel d’experts
consultés dans le cadre du processus de
hiérarchisation était sa multidisciplinarité. Au
total, 74 experts internationaux ont été
sollicités selon leur domaine de prédilection :
épidémiologistes vétérinaires et humains,
chefs des services vétérinaires (CVO’s — Chief
Veterinary Officers), économistes, médecins,
experts en santé publigue et en bien-étre
animal. Deux taches ont été assignées aux
experts.

MULTIDISCIPLINAIRE D’EX-

http://archive.defra.gov.uk/foodfarm/farmanimal/diseases/vetsurveillance/strategy/programme/prioritisation.

http://apps.webofknowledge.com/INSPEC_GeneralSearch_input.do?product=INSPEC&search_mode=

General Search&SID=Z24enpfkc4DKga2o1cl&preferencesSaved=&highlighted_tab=INSPEC
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Dans un premier temps, ils devaient donner
leur opinion sur la pertinence des criteres
proposés en précisant leur degré d’accord.
Pour ce faire, il leur a été demandé d’attribuer
une note de 1 s’ils n'étaient pas du tout
d’accord, une note de 2 ¢s’ils étaient en
désaccord, une note de 3 s’ils étaient d’accord
et une note de 4 ¢s’ils étaient totalement
d’accord. En cas de désaccord total, les
experts étaient amenés a devoir justifier leur
décision mais également a proposer des
options alternatives. La seconde tache pour
laquelle ils ont été sollicités consistait en la
pondération des 57 critéres. Vu que, dans une
méme catégorie, tous les critéres ne revétent
pas nécessairement la méme importance en
termes de risque et de conséquences, les
experts ont appliqué une méthode dite «de
Las Vegas » ou distribution de points entre les
criteres selon leur importance relative (ou
poids) [Gore, 1987]. Puisque le nombre de
criteres differe par catégorie, le nombre de
points a distribuer était proportionnel au
nombre de criteres par catégorie : N = 90 pour
EP, N = 60 pour PC et EC, et N = 30 pour SO.
Une telle approche s’imposait pour éviter que
des criteres classés comme ayant une
importance majeure par les experts (en termes
de points distribués) ne regoivent moins de
points parce qu’ils appartenaient a une
catégorie incluant davantage de critéres.
Finalement, six experts internationaux
« généralistes », qualifiés d’experts multi-
catégories ou transversaux, ont été sollicités
pour appliquer la méthode Las Vegas dans le
cadre d'une pondération inter-catégories, en
distribuant 100 points entre les 5 catégories de
critéres.

5. PONDERATION DES CRITERES

Aprés que les experts aient appliqué une
pondération intra- puis inter-catégories des
différents critéres, une note globale a pu étre
calculée pour chaque maladie. Pour établir le
classement, une méthode d’agrégation
combinant deux types de pondération a été
appliquée. Dans un premier temps, la
pondération intra-catégorie  consistait a
multiplier le coefficient (0 a 7) attribué au
critere par le nombre de points moyen (poids)
distribué par les experts pour ce critére. Une
note globale par catégorie était obtenue en
sommant les notes pondérées obtenues pour
chaque critere. Dans un second temps, six
experts multi-catégories ont réalisé une
pondération inter-catégories. Le nombre
moyen de points attribués par ces experts a
chaque catégorie de criteres (poids) a été
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multiplié par la note globale obtenue pour
chaque catégorie aprées la premiére
pondération. La note globale de chaque
maladie résultait de la somme des notes
globales obtenues pour les cinq catégories,
comme illustré dans I'équation ci-dessous :

NGP = Ze (NGG; x PJIr)
et
NGCJ = Zcm (C| X Pila)

ou NGP = Note globale du pathogéne ; NGC; =
note globale d’'une catégorie de critéres ; Pjlr =
poids inter-catégories pour chaque catégorie

de crittres (moyenne pour [I'approche
déterministe) ; C; = coefficient initial par
critere ; Pjla = poids intra-catégorie pour
chaque critere (moyenne pour l'approche

déterministe) ; Cat = catégories de critéres ; et
Crit = critére.

6. ANALYSE D’INCERTITUDE

L'incertitude liée au processus de pondération
a été estimée grace a une approche
probabiliste. Tous les poids ont été convertis
en une fonction (tableau 1) et calculés grace
au logiciel @Risk, version 5.5 (Palisade
Corporation, lthaca, NY, USA). Les fonctions
ont ensuite été combinées grdce a un
processus d’agrégation au moyen d'une
simulation de Monte Carlo, en utilisant 1000
itérations afin d’obtenir une fonction des notes
globales pondérées par maladie, en
considérant un intervalle de confiance de 95%.

7. CLASSIFICATION DES MALADIES -
ARBRE DE CLASSIFICATION ET DE
REGRESSION

Une analyse CART (Arbre de classification et
de régression) (www.salford-systems.com) est
un modeéle non-linéaire et non-paramétrique
qui est adapté par une division binaire
récursive de [I'espace multidimensionnel
covarié [Breiman et al., 1984 ; Saegerman et
al., 2004 ; Speybroeck et al., 2004]. Différents
groupes de maladies ont été identifiés par
l'analyse CART en intégrant la note globale
pondérée de chaque maladie comme donnée
d’entrée (analyse probabiliste). Cette méthode
développée par Breiman et collaborateurs
[Breiman et al., 1984] peut étre appliquée pour
analyser soit des données catégorielles
(classification), soit des données continues
(régression) [Cardoen et al., 2009 ; Havelaar et
al, 2010; vanEngelsdorp et al, 2010].
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Dans la présente étude, un modele d’arbre de
régression a été utilisé [Saegerman et al,
2004]. Le but de ce modele est d’obtenir des
sous-groupes de maladies présentant la
variance interne la plus faible possible
(groupement des maladies présentant un rdle

Application d’'une méthodologie fondée sur la multidisciplinarité
et la médecine factuelle pour ordonnancer et classer les maladies
des animaux producteurs de denrées alimentaires et les zoonoses

similaire), en appliquant une validation croisée
du modéle [Breiman et al., 1984 ; Speybroeck
et al., 2004]. Les réglages par défaut du
logiciel décrits par Steinberg et Golowya ont
été utilisés pour développer [larbre de
régression [Steinberg et Golowya, 2007].

Il - RESULTATS

1. OPINIONS D’EXPERTS A PROPOS DES
CRITERES

Le taux de réponse des 74 experts sollicités a
atteint les 54% : 40 experts ont accepté de
participer. Ces experts ont été classés en
fonction des différentes catégories de critéres
comme suit : N = 18 pour EP, N = 16 pour PC,
N = 14 pour EC, N = 10 pour PH et N = 13
pour SO. Les opinions de six experts multi-
catégories (transversaux) ont été incluses
individuellement dans chaque catégorie de
criteres également. Les opinions des experts
concernant les critéres proposés ont été prises
en compte pour adapter la liste de critéres. Par
exemple, dans la catégorie EP, trois taux
étaient proposés aux experts: morbidité,
mortalité et létalité. Plusieurs d’entre eux ont
suggéré de retirer le taux de mortalité vu que
le taux de létalité reflete mieux la « gravité » de
la maladie. Quelques modifications
(clarifications) ont été apportées aux définitions
de chaque critere et a leurs coefficients. Le
poids relatif de chaque catégorie de critéres
était : moyenne et médiane = 20 points pour
EP, moyenne = 19 et médiane = 18 points pour
PC, moyenne = 23 et médiane = 28 pour EC,
moyenne et médiane = 25 points pour PH,
moyenne = 14 et médiane = 15 pour SO. La
catégorie PH (santé publique) a été considérée
comme la catégorie de criteres la plus
importante par les experts en termes de
hiérarchisation. La pondération des criteres
comme proposée par les experts est présentée
dans les figures 1a-e. Le potentiel épizootique
et le taux de létalité (%) ont été estimés étre
les deux indicateurs épidémiologiques majeurs
(figure 1A). Pour les criteres PC (prévention et
contréle), l'efficacité de la prévention et la
vaccination ont été pondérés de maniére a étre
les deux plus importants criteres de la
catégorie (figure 1B). La perte de productivité

18

et les limitations d’'importations/exportations
ont été considérées comme les deux critéres
EC (Economie/Commerce) les plus importants
par les experts (figure 1C). Comme pour la
catégorie EP, le taux de létalité et le potentiel
épidémique ont été évalués comme étant les
plus importants criteres dans la catégorie
santé publique (figure 1D). Finalement, les
deux principaux criteres de la catégorie SO
(société) étaient limpact sur le bien-étre
animal et la biodiversité ainsi qu’'une diminution
de consommation (figure 1E). Néanmoins, au
sein de chaque catégorie, les différences entre
criteres étaient souvent minimales. Par
ailleurs, la fourchette de points attribués a

chaque critére était assez large, comme
lillustrent les déviations standards
importantes, ce qui laisse présager une

certaine variabilité entre les opinions d’experts.
Afin de tenir compte de cette variabilité, une
approche probabiliste a été utilisée pour
estimer une note globale pondérée par
maladie.

2. CLASSEMENT DES MALADIES

Le classement final des maladies, selon leur
note globale pondérée aprés utilisation d’'une
approche probabiliste, est présenté dans la
figure 2. Comme mentionné précédemment, la
fievre aphteuse est un cas particulier : dans la
présente étude, elle a été considérée comme
zoonotique, mais au sens strict du terme, elle
pourrait étre incluse dans la catégorie non-
zoonotique. Dans ce cas de figure, elle
prendrait la téte du classement des maladies
non-zoonotiques. La maladie de Newcastle a
eté incluse dans la catégorie
zoonotique/commune a cause de son impact
limité en santé publique, mais ce choix est
également discutable.
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Figure 1

Pondération (moyenne du nombre de points) des critéres pour les maladies,
comme proposée par les experts
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A) Epidémiologie (18 experts): A, taux de morbidité; B, taux de létalité; C, spécificit¢ de I'agent pathogéne; D, mode de
transmission; E, durée de la période d’incubation; F, signes cliniques; G, persistance dans I'environnement; H, potentiel
épizootique; |, caractére évolutif; J, bovins; K, petits ruminants; L, porcs; M, équidés; N, volaille; O, lagomorphes; P, faune
sauvage; Q, vecteur(s) et/ou réservoir(s) dans I'UE. B) Prévention/controle (16 experts): A, contrble du/des
réservoir(s)/vecteur(s); B, vaccination; C, traitement; D, disponibilité/qualité des outils de diagnostic; E, connaissance de I'agent
pathogéne; F, efficacité du controle; G, efficacité de la prévention; H, surveillance du pathogéne. C) Economie/commerce (14
experts): A, perte de productivité; B, colits des abattages obligatoires; C, colts du traitement et de la désinfection; D, colts de la
vaccination; E, limitation des imports/exports; F, perturbation offre/demande; G, impact secteurs annexes; H, impact secteur
bovin; |, impact secteurs ovin et caprin; J, impact secteur porcin; K, impact secteur équin; L, impact secteur volaille; M, impact
secteur lagomorphes; N, impact secteur faune sauvage; O, impact zoonotique (cost of illness); P, impact zoonotique (coit
prévention). D) Santé publique (10 experts): A, agent zoonotique/commun; B, classification des zoonoses; C, connaissances de
la maladie chez 'homme; D, taux de morbidité; E, taux de létalité; F, mode de contamination; G, séquelles; H, existence d’un plan
de lutte; |, potentiel épidémique; J, vaccination; K, traitement; L, disponibilité/qualité des outils de diagnostic.

Les barres d’erreur indiquent la déviation standard.
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Les maladies figurant dans le top 5 du
classement sont: 1) Tlinfluenza aviaire
hautement pathogene, 2) I'encéphalite équine
Vénézuélienne, 3) I'encéphalite a virus Nipah,
4) la fievre du Nil Occidental et 5) le botulisme.
Peu de différences ont été observées entre les
approches déterministe (moyenne de chaque
poids) et probabiliste (distribution des poids),
comme lillustre un coefficient de corrélation de
Pearson de 0,999 (p<0,0001). Cette
observation est probablement a associer au
peu de problémes d’interprétation subjective
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ou de dilution des discordances individuelles
parmi le grand nombre d’experts.

3. GROUPEMENT DES MALADIES -
RESULTATS DE L’ANALYSE CART

Dans la présente étude, I'analyse CART a été
appliquée en tant que méthodologie pertinente
de classification des 100 maladies. L'arbre de
régression a permis [lidentification de 4
groupes de maladies en fonction de leur
importance relative (figure 2).

IV - DISCUSSION

La hiérarchisation des maladies revét une
importance majeure depuis plusieurs années,
particulierement d’'un point de vue prévention
dans le secteur de la santé publique. Un
processus de hiérarchisation est
particulierement intéressant dans le contexte
des maladies émergentes, comme il n’est pas
possible de prédire les conséquences socio-
économiques de leurs foyers. La présente
étude cible, non seulement les maladies
zoonotiques, comme les travaux antérieurs tels
que celui réalisé aux Pays-Bas [Havelaar et
al, 2010], mais également des maladies
transmissibles communes a 'homme et aux
animaux, ainsi que des maladies animales
réglementées (a déclaration obligatoire). La
méthode présentée dans ce travail a été
développée par un organisme indépendant afin
d’éviter tout biais qui pourrait résulter de
linfluence des parties prenantes, comme déja
observé par le passé [Scoones et Wolmer,
2006 ; Perry et Sones, 2007].

Plusieurs équipes scientifiques ont proposé
des méthodes de hiérarchisation considérant
plusieurs catégories de critéres. La présente
étude est la premiere a inclure un nombre si
important de criteres (N = 57), répartis dans
cing domaines différents d'une maladie
infectieuse. Les études précédentes se sont
parfois focalisées sur un aspect spécifique des
maladies infectieuses, telle 'analyse
multicriteres réalisée par Mourits et ses
collaborateurs [2010] pour soutenir la
discussion sur les mesures de contrble. Au
contraire, la méthodologie développée par
'Agence nationale frangaise de sécurité

sanitaire de l'alimentation, de I'’environnement
et du travail (ANSES) a également inclus les
aspects majeurs d'une maladie [ANSES,
2010], et a considéré deux classements
également: un pour la santé animale
seulement et un second pour la santé humaine
uniquement. Néanmoins, la présente étude
fournit un classement unique tenant compte
des deux types de maladies (d’'une part, celles
affectant uniquement les animaux, et d’autre
part, les maladies zoonotiques).

C’est la premiére approche a valider un grand
nombre de maladies (N = 100) par
comparaison avec les processus de
hiérarchisation précédents, tels celui réalisé au
Royaume-Uni par le I'Unité de surveillance

vétérinaire du Département pour
'environnement, l'alimentation et les affaires
rurales (DEFRA' - Department for

Environment, Food and Rural Affairs) (N = 25)
ou celui mis sur pied par la Commission
Européenne (N = 46) [Discontools, 2010].
Krause et ses collaborateurs [2008a] ont
appligué une méthode Delphi de collecte
d'opinions, mais ont seulement classé 85
maladies zoonotiques ou communes. Dans le
présent travail, une méthode Delphi était
initialement prévue mais pour des raisons
financieres et temporelles, les criteres ont été
définis et établis avant d’étre proposés aux
experts. La présente méthodologie inclut des
criteres a la fois qualitatifs et semi-quantitatifs,
elle n’est donc pas entiérement fondée sur des
chiffres, contrairement a I'analyse multicritéres
développée par  Kurowicka et ses
collaborateurs en 2010.

16 http://archive.defra.gov.uk/foodfarm/farmanimal/diseases/vetsurveillance/strategy/programme/prioritisation.Htm
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Figure 2A

Arbre de classification et de régression présentant le regroupement des maladies
affectant les animaux producteurs de denrées alimentaires et des zoonoses en quatre sous-groupes
(note globale pondérée par maladie = variable indépendante).

0 5000 10000 15000 20000 25000

Encéphalite a virus Nipah
Encéphalomyélite équine Vénézuélienne
Influenza aviaire hautementpathogene
Fiévre du Nil Occidental

Botulisme

Encéphalomyélite équine de I'Est

Fiévre aphteuse

Encéphalite Japonaise

Encéphalomyeélite équine de I'Ouest
Tularémie

Fiévre charbonneuse

Fievre dela Vallée du Rift
Tuberculose bovine

Haute
importance
(17455 +/-1201)

Chlamydiose aviaire

Fievre Q

Leishmaniose (Leishmania infantum)

Morve (Burkholderia mallei)

Rage

Maladie a virus Usutu

Stomatite vésiculeuse

Echinococcose/hydatidose

Influenza aviaire faiblement pathogéne

Salmonellose (Salmonella enteritidis)

Brucellose a Brucella suis

Leptospirose

Hépatite E

Encéphalopathie spongiforme bovine

Fiévre hémorragique de Crimée-Congo

Maladie de Nairobi

Anaplasmose bovine (Anaplasma marginale, A. bovis, etc.)
Avortementenzootique de la brebis (chlamydiose ovine)

Norovirose
Maladie de Newcastle
Influenza AH1N1 Impprtanpe
Encéphalite a tiques Européenne significative
Hantavirose (virus Puumala) (14113 +/- 831)

Cysticercose porcine

Brucellose a Brucella melitensis
Maladie vésiculeuse du porc

Babésiose bovine (Babesia bovis, B. bigemina, B. divergens)
Trichinellose

Brucellose a B. abortus

Myiase a Cochliomyia hominivorax
Myiase a Chrysomya bezziana
Parafilariose (Parafilaria bovicola)
Pullorose (Salmonella pullorum)
Colibacillose (Escherichia coliO157:H7)

Maladies classées dans les deux sous-groupes de haute importance et d'importance significative. Le
nombre au sommet indique les notes globales pondérées des maladies. Les carrés indiquent les
moyennes et les barres d’erreur indiquent les intervalles de confiance de 95%. Les valeurs sur la droite
sont des notes moyennes pondérées + déviation standard).
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Figure 2B

Arbre de classification et de régression présentant le regroupement des maladies
affectant les animaux producteurs de denrées alimentaires et des zoonoses en quatre sous-groupes
(note globale pondérée par maladie = variable indépendante)

o 2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000 16000

Peste porcine africaine -
Peste porcine classique ]

Trypanosomiase ( Trypanosoma congolense, T. vivax)

Fiévre catarrhale ovine (BTV-16)

Campylobactériose génitale bovine (Campylobacterfoetus)

Maladie d’Aujeszky

Fiévre catarrhale ovine (sauf BTV-16)

Myxomatose

Surra ( Trypanosoma evansi)

Pestebovine

Peste équine
Paratuberculose
Gastro-entérite transmissible
Hépatite virale du canard

Importance
- modérée
(10235 +/-914)

Syndrome dysgénésique et respiratoire porcin
Agalaxie contagieuse (Mycoplasma agalactiae, M. capricolum, M. putrefaciens)
Besnoitiose (Besnoitia besnoiti)

Septicémie hémorragique (Pasteurella multocida)
Clavelée et variole caprine

Choléra aviaire (Pasteurella multocida)

Bursite infectieuse (maladie de Gumboro)

Maladie hémorragique épizootique (Ehrlichia ruminantium)
Theilériose ( Theleriaparva, T. annulata)
Anémieinfectieuse équine

Diarrhée virale bovine

Maladie hémorragique du lapin

Laryngotrachéite infectieuse aviaire

Maladie de 'amaigrissement du porcelet
Rhinotrachéite de ladinde

Bronchite infectieuse aviaire

Typhose aviaire (Salmonella gallinarum)
Tremblante

Piroplasmose équine (Babesia caballi, Theileria equi)
Maladie de Marek
Pleuropneumonie contagieuse caprine
Myopathie atypique

Peste des petits ruminants

Péripneumonie contagieuse bovine

Grippe équine

Mycoplasmose aviaire (Mycoplasma gallisepticum)
Maedi-Visna

Faible
p— importance

(7637 +/- 927)

Leucose bovine enzootique

Arthrite/encéphalite caprine —

Rhinopneumonie équine (Herpesivirus équins 1 et 4)

Artérite virale équine

Dourine ( Trypanosoma equiperdum)

Mycoplasmose aviaire (Mycoplasma synoviae)

Métrite contagieuse équine ( Taylorella equigenitalis) —

Dermatose nodulaire contagieuse —

Epididymite ovine (Brucella ovis) —n

Rhinotrachéite infectieuse bovine/vulvovaginite pustuleuse infectieuse —
Trichomonose ( Tritrichomonas foetus) ——

Salmonellose (Salmonella entericasubsp. entericaserovar abortusovis) —m—

|

Maladies classées dans les deux sous-groupes d’importance modérée et de faible importance. Le
nombre au sommet indique les notes globales pondérées des maladies. Les carrés indiquent les
moyennes et les barres d’erreur indiquent les intervalles de confiance de 95%. Les valeurs sur la droite
sont des notes moyennes pondérées + déviation standard).
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Leur méthodologie est applicable a des
criteres quantitatifs uniquement, et pas pour
toutes les maladies, dans tous les contextes.
De plus, ils ont utilisé un nombre limité
d’attributs pour les agents pathogénes
[Kurowicka et al., 2010]. Méme s’il repose sur
une approche quantitative, moins arbitraire
qu’une approche semi-quantitative, le modéle
développé par I'équipe scientifique hollandaise
est fondée sur des criteres reflétant I'impact
épidémiologique et sociétal des maladies
zoonotiques, mais n’inclut pas la perception du
risque par le grand public ou les maladies
ciblant les especes animales [Havelaar et al.,
2010].

La méthode présentée dans ce travail fait
intervenir la multidisciplinarité, impliquant des
épidémiologistes humains et vétérinaires, des
responsables des autorités vétérinaires, des
experts en économie de I'agriculture, en bien-
étre animal et en biodiversité ainsi que sur le
plan sociétal. D’autres exercices de
hiérarchisation restreignent souvent leur panel
d’experts aux épidémiologistes et autres
spécialistes des maladies infectieuses [Krause
et al., 2008 a et b]. La décision de débuter le
processus au départ de la maladie et non de
'espéce animale est une approche opposée a
celle opérée par Heffernan en 2009, ce dernier
ayant suggéré que des erreurs pourraient étre
amplifiées tout au long du processus
[Heffernan, 2009].

Néanmoins, en prenant la maladie comme
point de départ, I'importance des espéces est
balancée par la catégorie EC, vu que l'impact
sur les différents secteurs est pris en compte.
Si un secteur n'est pas trés développé dans
une région donnée, l'impact sera minimal.
Lorsque le processus de hiérarchisation
considére I'espéce comme point de départ,
ainsi que son importance particuliére dans une
région donnée, le modéle devient applicable
uniguement dans cette région, tandis que si le
point de départ est la maladie elle-méme, en
considérant l'importance économique d’un
secteur particulier dans une autre catégorie de
criteres, le modeéle peut étre appliqué partout
dans le monde.

Certaines méthodologies ont appliqué un
systéeme de pondération [DEFRA1 , Krause et
al. 2008a et 2008b ; Conseil Européen, 2008].
En effet, il n'est pas adapté de considérer que
tous les critéres revétent la méme importance.

Par exemple, le «taux de Ilétalité chez
'homme » ne devrait pas étre placé sur la
méme échelle que le critere « classification
des zoonoses ». Il est intéressant de relever
que, méme si les experts avaient des opinions
difféerentes quant a l'importance relative des
différents  critéres et indicateurs, les
épidémiologistes vétérinaires et les experts en
santé publique sont arrivés aux méme
conclusions, a savoir que le potentiel
épizootique/épidémique et le taux de létalité
étaient les deux criteres les plus importants
dans leur catégorie d’expertise respective. En
considérant le classement final des 100
maladies, toutes les maladies figurant dans le
« top 20 » sont zoonotiques/communes, ce qui
n'est pas surprenant puisque leur note globale
inclut I'aspect santé publique, contrairement
aux maladies affectant les espéces animales
uniquement. Lanalyse CART llustre la
corrélation identifiée entre les catégories PH et
SO. En effet, le comportement du
consommateur peut étre particulierement
influencé lorsqu’'un agent zoonotique/commun
est impliqué [Frank et al, 2011]. Néanmoins,
les modeles de CART peuvent engendrer des
résultats légérement biaisés en fonction de la
variable sélectionnée : I'identification des sous-
groupes distincts ne permet pas d’identifier
lestimation des effets nets des variables
indépendantes car la subdivision des données
en deux groupes est fondée sur une unique
valeur d’une seule variable explicative
[Speybroeck, 2012]. De plus, d’autres types
d’analyses, telles que I'échantillonnage des
experts avec remise (bootstrapping), auraient
représenté des alternatives pour estimer
lincertitude.

L'analyse présentée dans ce travail peut
seulement étre appliquée aux 100 maladies
incluses dans le modéle. Néanmoins, sa valeur
prédictive est importante. Ce modéle peut
donc étre présenté comme étant générique et
ne devrait pas étre confiné aux 100 maladies
ciblées ou aux maladies exotiques comme le
processus développé récemment par TANSES
[ANSES, 2010]. Au début du siecle, une
équipe de scientifiques du Royaume-Uni ont
établi une liste de 1.415 agents pathogénes
pouvant potentiellement affecter I'homme
[Taylor et al., 2001]. Ajoutés aux pathogénes
impliqués  responsables des  maladies
animales, ils pourraient étre soumis au
processus de hiérarchisation également, aprés
une premiére étape de catégorisation.

' http://archive.defra.gov.uk/foodfarm/farmanimal/diseases/vetsurveillance/strategy/programme/prioritisation. htm
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Comme spécifié dans le travail antérieur
réalisé sous I'égide du Conseil Européen,
I'exercice de hiérarchisation devrait étre réalisé
de maniére réguliere, vu que la situation
épidémiologique des maladies est en
constante évolution : des progrés en matiére
de biotechnologies sont constamment
enregistrés en matiére de vaccination,
traitement et tests de diagnostic [Conseil
Européen, 2008]. De plus, I'élaboration de
chaque critere repose sur une approche
factuelle, grace a la consultation de plus de
1.800 références scientifiques [Vandeweerd et
al., 2011 ; Vandeputte et al, soumis pour

publication]. Le point critique de la
méthodologie  pourrait étre le manque
d'indépendance entre certains critéres.

Plusieurs d’entre eux peuvent en effet étre plus
ou moins dépendants les uns des autres. Bien
que les coefficients attribués aux fourchettes
des taux de morbidité et létalité aient été fixés
arbitrairement, ce qui pourrait engendrer une
perte de précision, ils ont été validés par les
experts. Une méthode Delphi aurait été une
alternative pour arriver a un consensus sur les
critéres mais, intrinséquement, elle gomme

Application d’'une méthodologie fondée sur la multidisciplinarité
et la médecine factuelle pour ordonnancer et classer les maladies
des animaux producteurs de denrées alimentaires et les zoonoses

aussi la diversité des opinions des experts.

En conclusion, cette approche est un outil
générique applicable a différentes échelles
géographiques, dans une grande diversité de
contextes et n'a pas de champs d’action
restreints. La standardisation des critéres
assure la transparence et la reproductibilité du
modele dans d’'autres contextes et pour
d’autres maladies. Le modéle peut étre
appliqué a dautres maladies et peut
également étre adapté si certaines conditions
évoluent telles qu'un vaccin devienne
disponible, les connaissances sur ['agent
pathogéne s’améliorent, ou des mutations ou
réassortiments génétiques modifient les
spécificitts d’hote. Dans la méme lignée,
lapproche pourrait étre appliquée aux
maladies affectant les animaux de compagnie
tels que chiens et chats, voire aux nouveaux
animaux de compagnie (reptiles, rongeurs,
etc.). Il pourrait également s’avérer pertinent
d’appliquer la méme méthodologie aux
maladies enzootiques dans le but de mieux
cibler ou de réorienter les systemes de
surveillance voire de réadapter les mesures de
contrdle.
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