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Probléme :

La maladie débilitante chronique (MDC) est une encéphalopathie spongiforme transmissible (EST), également dite maladie a
prions, progressive et mortelle, qui infecte naturellement les cervidés (c.-a-d. les cerfs, les wapitis, les orignaux et les rennes). A
ce jour, aucun cas d’infection par la MDC n’a été signalé chez les humains, et aucune preuve n’indique que la maladie est
transmissible aux humains. Toutefois, la propagation continue de cette maladie dans les populations de cervidés sauvages et
d’élevage souléve des préoccupations concernant 1’exposition humaine a la MDC. Pour répondre a ces préoccupations, la
Direction générale des produits de santé et des aliments (DGPSA) de Santé Canada a examiné la position de la Direction générale
sur la MDC dans les produits de santé et les aliments (1) en se fondant sur un examen de la documentation scientifique publiée
depuis 2017.

Sommaire et recommandation :

La DGPSA est chargée d’évaluer les risques pour la santé humaine des maladies d’origine animale susceptibles d’étre transmises
par les produits de santé et les aliments, et d’élaborer des réglements et des politiques visant & atténuer les risques associés aux
produits réglementés en vertu de la Loi sur les aliments et drogues et de différents réglements connexes. Bien que la surveillance
étroite des maladies au Canada et ailleurs n’ait pas fourni de preuve directe que la MDC ait infecté des humains, on ne peut pas
exclure la possibilité d'une transmission de la MDC aux humains.

Par précaution, la DGPSA continue de faire valoir que 1’approche la plus prudente consiste a considérer que la MDC pourrait
infecter les humains et qu'il faut par conséquent prendre des mesures appropriées pour limiter I’exposition des humains a la
maladie. Cette position s’est alignée sur celle de 1’Organisation mondiale de la Santé (OMS) depuis la fin des années 1990 et
elle reste conforme a la position actuelle de I’OMS (2) selon laquelle aucun tissu susceptible de contenir I'agent de
I'encéphalopathie spongiforme bovine (ESB) ni aucune partie ou produit provenant d’un animal ayant présenté des signes
d’encéphalopathie spongiforme transmissible ne doit étre introduit dans la chaine alimentaire (humaine et animale). L'adoption
du principe de précaution sur les EST est également conforme aux conclusions documentées par le Secrétariat des EST en 2003
(3), a la revue systématique de la littérature menée par 1I’Agence de la santé publique du Canada (ASPC) en 2017 (4) et a deux
revues exhaustives de la littérature sur la MDC publiées en 2019 (5, 6).

La position actuelle de la DGPSA a I’égard de la salubrité des aliments et des produits de santé et de la MDC n’a pas changé
aprés ’examen des publications scientifiques les plus récentes (2017-2019). A la lumiére des renseignements disponibles, il
semblerait que le risque de transmission de la MDC aux humains demeure théorique. Toutefois, des résultats publi€s récemment
et d'autres non publiés de recherches en cours continuent de présenter des preuves contradictoires sur le potentiel zoonotique de
la MDC. C’est pourquoi l'adoption d’un principe de précaution dans la gestion de la MDC, de fagon a limiter 1’exposition des
humains par les produits de santé et les aliments, continue d’étre justifiée. Selon cette approche de précaution, la viande, les
produits de viande transformés, les abats et tout autre produit provenant de cervidés qu'on sait infectés par la MDC ne doivent
étre ni consommés ni utilisés par les humains et les animaux.

L’examen de la documentation a également révélé que 1’étendue et la prévalence de la MDC ont augmenté géographiquement
en Amérique du Nord et en Europe (5, 6). Par conséquent, la DGPSA appuie les politiques de lutte contre les maladies visant a
maitriser le plus possible la propagation de la maladie chez les animaux. Les actions des gouvernements fédéral, provinciaux et
territoriaux visant 1'amélioration des pratiques de gestion des cervidés d’élevage et des cervidés sauvages au Canada doivent se
poursuivre.

Contexte :

La maladie débilitante chronique (MDC) est mortelle chez les cervidés. Jusqu’ici, la maladie a été constatée chez les cerfs, les
wapitis, les orignaux et les rennes. La MDC appartient a la catégorie de maladies dites encéphalopathies spongiformes
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transmissibles (EST), ou maladies a prions. Malgré des caractéristiques communes avec d’autres EST, comme 1’encéphalopathie
spongiforme bovine (ESB) des bovins, la tremblante du mouton et la maladie de Creutzfeldt-Jakob (MCJ) des humains, il s'agit
d'une maladie distincte qui, selon les connaissances actuelles, affecterait naturellement les cervidés (7).

La MDC a été reconnue pour la premiére fois comme une maladie mortelle du cerf en captivité aux Etats-Unis a la fin des
années 1960, et a ensuite été identifiée comme une EST en 1980. Au Canada, la MDC a été détectée pour la premiére fois chez
un wapiti d’¢élevage de la Saskatchewan en 1996, puis elle a été décelée rétrospectivement dans des échantillons archivés de
cervidés du zoo de Toronto datant des années 1970. Le premier cas canadien chez un cerf sauvage a été confirmé chez un cerf
mulet en Saskatchewan en novembre 2000. En 2019, la maladie était présente chez les cervidés en liberté et en captivité dans
26 Etats et 3 provinces d’Amérique du Nord, chez des cervidés en captivité en République de Corée et chez des cervidés en
liberté en Norvége, en Suede et en Finlande. Au Canada, la MDC a été détectée chez des cervidés en liberté et en captivité en
Alberta et en Saskatchewan, et chez des cervidés en captivité au Québec (5, 6, 8).

On ne connait pas encore exactement les voies et les mécanismes de transmission de la MDC entre animaux. Il a été prouvé que
I’infection se transmettait directement d’un animal a 1’autre par contact étroit avec la salive, I’urine et les maticéres fécales, et
indirectement par 1’environnement et les matiéres contaminées (5). Les périodes d’incubation sont variables et le temps
nécessaire a I’apparition de symptomes cliniques apres la contraction de la maladie est d’environ 16 a 36 mois (8). Les signes
cliniques comme la perte de poids chronique et les changements de comportement qui finissent par entrainer la mort sont visibles
seulement aux derniers stades cliniques de la MDC.

En 2003, le Secrétariat des EST de Santé Canada a évalué la possibilité que la MDC présente un danger pour la santé humaine.
Le Secrétariat a constaté qu’aucune preuve directe n’indiquait d'infection par la MDC chez un étre humain. Cependant, étant
donné que des recherches laissent supposer que certaines EST pourraient devenir un agent pathogéne humain (comme le
montrent les cas humains de variante de la maladie de Creutzfeldt-Jakob (vMCJ) liés a la consommation de viande de beeuf
contaminée par ’ESB), il a été décidé que I’approche la plus prudente consistait a considérer que la MDC pouvait infecter les
humains et a adopter le principe de précaution dans sa gestion, conformément a la position de I’OMS (2, 3).

L’Agence de la santé publique du Canada (ASPC) a publié une revue systématique de la littérature scientifique synthétisant les
données probantes sur la transmissibilité des prions de la MDC aux humains. La synthése résume les données épidémiologiques
et les données probantes sur I’infectiosité de la MDC a I’aide de modéles expérimentaux, comprenant des primates non humains,
des souris transgéniques et des expériences in vitro. Deux expériences de transmission sur des singes-écureuils ont permis de
montrer la présence de la maladie a prions aprés une inoculation intracérébrale et orale de prions de la MDC. La revue
systématique de la littérature a également résumé deux expériences de transmission sur des macaques (espéces de primates non
humains considérés comme génétiquement plus proches des humains que les singes-écureuils (9)) qui, a la date de I’examen de
la documentation, n'avaient pas causé de maladie a prions aprés l'inoculation de prions de la MDC par plusieurs modes
(notamment par voie intracérébrale et orale) chez les individus observés jusqu’a 10 ans aprés leur exposition aux prions de la
MDC (4).

Santé¢ Canada étant le ministére responsable de la gestion des risques pour la santé humaine liés aux produits de santé et aux
aliments, la DGPSA a réalisé une revue de la littérature scientifique publiée sur le potentiel zoonotique de la MDC afin de fournir
un avis consultatif actualisé sur les risques pour la santé humaine. L'avis est donné aux partenaires du portefeuille de la Santé
afin d’éclairer 1’évaluation des politiques actuelles de lutte contre la MDC au Canada ainsi que les conseils communiqués a la
population canadienne sur les risques posés par la MDC.

Position actuelle de Santé Canada sur les EST dans les produits de santé et les aliments :

La DGPSA a répondu auparavant a des préoccupations concernant I’exposition humaine a ’ESB (10) et reste vigilante sur la
possibilité que d’autres EST d’origine animale, comme la tremblante du mouton et la MDC, posent également des risques pour
la sant¢ humaine. La DGPSA maintient le principe de précaution a 1’égard de I’exposition humaine aux EST par l'intermédiaire
des produits de santé et des aliments.
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En 2003, la DGPSA a adopté une position selon laquelle aucune maticre issue d’un animal dont on sait qu’il est infecté par une
EST (y compris la MDC) ne doit étre utilisée ni consommée par des humains ou des animaux. Cette position était et reste
conforme a celle de ’OMS (2, 3).

La DGPSA exige un examen et une approbation préalables a la mise en marché pour tous les produits thérapeutiques, les produits
biologiques et les thérapies génétiques, les médicaments vétérinaires et les produits de santé naturels destinés au marché
canadien. Dans ce cadre, les titulaires d'autorisation de mise sur le marché sont tenus de conserver la documentation requise et
de fournir des renseignements sur toute matiére d’origine animale susceptible étre utilisée dans leurs produits, y compris les
substances thérapeutiques, les réactifs et les excipients. Ladite documentation peut comprendre des lettres d’attestation, des
certificats de conformité ou des certificats vétérinaires.

Santé Canada réglemente également la sécurité de 1’approvisionnement en sang et des médicaments dérivés du plasma a usage
humain. De méme que des mesures de précaution ont été prises pour le risque de transmission par transfusion sanguine du prion
humain et de la variante bovine, des mesures d’exclusion des donneurs constitueraient probablement une mesure de gestion des
risques appropriée si la transmission de la MDC aux humains était constatée. Comme il n’y a pas a ce jour de cas documenté
d’infection d'humain par la MDC, le risque de transmission de 1’infection par transfusion demeure théorique.

Aucun réglement fédéral ne vise particuliérement 1’utilisation des cervidés dans les aliments, mais il est interdit en vertu de
I’article 4 de la Loi sur les aliments et drogues de vendre des aliments provenant d’animaux malades. Les politiques fédérales
actuelles de lutte contre les maladies animales excluent les animaux d’élevage infectés par la MDC de la chaine alimentaire
humaine et animale.

Les programmes de sensibilisation, de communication et de surveillance des cervidés sauvages et la surveillance des maladies
des cervidés d’élevage relévent de la compétence des gouvernements fédéral, provinciaux et territoriaux.

Caractérisation des dangers

En 2003, le Secrétariat des EST de Santé Canada a évalué la possibilité que la MDC présente un danger pour la santé humaine
(3). Malgré I'absence de preuves scientifiques directes du risque que la MDC devienne un pathogéne humain, il a été décidé
que I’approche la plus prudente consistait a considérer que la MDC et autres EST pouvaient infecter les humains et que le
principe de précaution était justifié dans la gestion de 1’exposition a la MDC.

Aprés prés de deux décennies de surveillance continue des maladies a prions humaines et d’examen rétrospectif par I’ASPC et
les Centers for Disease Control and Prevention (CDC), aucun cas de maladie a prions chez I’humain n'a été constaté ni aucun
autre résultat attribué a la MDC au Canada, aux Etats-Unis ni ailleurs. La transmission de la MDC a des animaux autres que
des cervidés n’a pas été observée dans des conditions naturelles. Toutefois, la MDC peut étre transmise expérimentalement
aux chévres, aux moutons, aux rongeurs, aux visons, aux furets et aux singes-écureuils (11).

En 2017, I’ASPC a publi¢ une revue systématique de la littérature sur les preuves de la transmissibilité de la MDC aux humains,
qui comprenait des preuves de la transmission réussie de la MDC par voie intracranienne et orale aux singes-écureuils. La
littérature examinée n’enregistrait aucun cas de transmission de la MDC aux humains. Les cinq études épidémiologiques
n’établissaient aucun lien entre ’exposition a la MDC et la maladie a prions chez I’étre humain. Certains cas de MCJ avaient
des antécédents d’exposition a des cervidés et a du gibier dans des régions touchées par la MDC, mais aucun lien certain avec
la MDC n’a pu étre déterminé. L’évaluation des données probantes de la revue systématique de la littérature n’appuie pas
I’hypothese selon laquelle la MDC serait facilement transmissible aux humains. Toutefois, les preuves de la transmission entre
especes constatées dans des expériences in vivo et in vitro indiquent que la barriére d’espéce humaine n’est pas absolue (4).

Avis consultatif sur les risques de la DGPSA : Risques pour la santé humaine liés a la maladie débilitante chronique > 5




Sources potentielles d’exposition aux cervidés et aux matiéres issues de cervidés :

Les Canadiennes et les Canadiens peuvent étre exposés aux cervidés et aux matiéres issues de cervidés par diverses sources et
voies d’exposition, y compris les aliments et les produits de santé contenant des matiéres provenant de cervidés. Ils peuvent
aussi I’étre par I’agriculture, I’abattage, la récolte de bois de velours, 1’habillage sur le terrain des carcasses des animaux chassés,
la préparation de trophées, la taxidermie ou I’utilisation de maticres issues de cervidés (par exemple leur urine) comme leurres
de chasse. Malgré la mise en place de programmes de surveillance et de lutte contre la maladie visant a réduire la probabilité
que des cervidés qu'on sait infectés par la MDC soient mis sur le marché, on ne peut exclure la possibilité que certaines sources
d’exposition proviennent d'animaux infectés par la MDC en raison des capacités actuelles réduites de dépistage.

La viande de cervidé est disponible dans de nombreuses coupes et formes de produits de viande transformés similaires a ceux
des autres viandes. Bien que les estimations de I’enquéte sur la consommation pour la population canadienne générale (Enquéte
sur la santé dans les collectivités canadiennes de 2015) indiquent une consommation globale de gibier relativement faible, on
sait que certaines sous-populations, notamment les populations rurales et autochtones, sont plus exposées a cette alimentation.
De plus, les populations pour lesquelles les cervidés constituent une source importante de protéines et un élément de leur culture
sont plus susceptibles de chasser ou de consommer des cervidés sauvages (12).

Aucun produit biologique ni thérapie génétique homologués au Canada ne contient d’ingrédients provenant de cervidés et il est
peu probable que des maticéres ou des ingrédients issus de cervidés soient utilisés dans la fabrication de produits thérapeutiques
a usage humain ou dans des instruments médicaux. En revanche, environ 200 produits de santé naturels (PSN) homologués
contiennent des ingrédients provenant de cervidés, comme le bois de velours.

Incidence des nouvelles recherches sur I’évaluation des risques pour la santé humaine :

La DGPSA continue d’examiner et de surveiller la littérature scientifique relative a la MDC, ainsi que les nouvelles recherches
concernant la transmissibilité potentielle de la MDC aux humains. Pour I'heure, on trouve des ¢léments de preuve contradictoires
sur la possibilité de transmission de la MDC dans des conditions expérimentales. En 2017, les résultats préliminaires d’un projet
de recherche mené par I’ACIA ont indiqué que la MDC peut étre transmise a des primates non humains par différentes voies
d’exposition (13). Ces résultats montrent que la MDC, dans des conditions expérimentales données, peut franchir la barriére
d’espece. Ces résultats expérimentaux n’ont pas encore fait 1’objet d'une publication scientifique. En 2018, une publication dans
le Journal of Virology faisait état du fait qu'une longue étude réalisée par des scientifiques des National Institutes of Health sur
les risques pour les humains n’avait pu établir de preuve de la transmissibilité de la MDC des cervidés aux macaques (14). Des
expériences sur des souris transgéniques qui expriment la protéine prion humaine (humanisée) n’ont pas non plus été en mesure
de démontrer une transmission zoonotique concluante (15, 16).

D’autres études en cours cherchent a déterminer si I’exposition expérimentale aux prions de la MDC peut entrainer une maladie
a prions chez les macaques (17). On sait que la recherche sur la MDC est une entreprise a long terme. En effet, on a postulé que
chez les primates non humains exposés par voie orale a la MDC, les symptomes de la maladie seraient détectés ou observés
entre 10 et 18 ans apres ’infection.

En l'absence de données concluantes relatives a la transmissibilité de la MDC aux humains et a la lumiére des éléments acceptés
prouvant la transmission de 1'encéphalopathie spongiforme bovine aux humains (vMCJ), la DGPSA adopte le principe de
précaution concernant la MDC et les autres EST, conformément a la recommandation actuelle de I’OMS selon laquelle aucun
tissu susceptible de contenir l'agent de I'ESB ni aucune partie ou produit provenant d’un animal ayant présenté des signes
d’encéphalopathie spongiforme transmissible ne doit étre introduit dans la chaine alimentaire (humaine et animale). Cette
approche de précaution répond également aux recommandations de deux examens exhaustifs de la MDC publiés en 2019 (5, 6).

La DGPSA continue de recommander d’éviter la consommation et 1’utilisation de produits provenant d’animaux infectés ou
malades et de prendre des précautions lors de la manipulation et de la transformation des cervidés (17). De plus, dans les régions
ou la MDC a été détectée, des messages continus et cohérents de communication sur les risques devraient étre transmis aux
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groupes susceptibles d’étre exposés a des cervidés infectés par la MDC a I’occasion d'activités de récolte, de chasse, d’abattage
ou par la consommation d'animaux (7, 12, 18, 19).

L'augmentation de la répartition et la prévalence de la MDC accroit la possibilité d’exposition humaine aux prions de la MDC.
La DGPSA appuie les politiques de lutte contre les maladies qui, en réduisant la propagation géographique de la MDC, limitent
I’exposition des humains. Les actions des gouvernements fédéral, provinciaux et territoriaux visant I'amélioration des pratiques
de gestion des cervidés d’élevage et des cervidés sauvages au Canada doivent se poursuivre.

Les politiques actuelles de lutte contre les maladies animales appuient le détournement des animaux infectés par la MDC du
marché. Toutefois, les tests actuels de dépistage de la MDC comportent des limites, car il s'agit d’instruments de surveillance et
de suivi validés uniquement pour des tissus cibles donnés (p. ex. prélevés dans le cerveau et les ganglions lymphatiques
rétropharyngés) (20). Bien qu’un résultat négatif ne garantisse pas I’absence d'infection par la MDC chez 1’animal soumis au
test, cela peut réduire le risque d’exposition a la MDC (7). La DGPSA soutient les recherches sur la MDC et les EST s'intéressant
a la transmissibilité, au potentiel zoonotique et a la mise au point de méthodes de détection rapides et fiables (annexe 1).

Préparé et examiné par :

Direction générale des produits de santé et des aliments

Direction des médicaments vétérinaires, DGPSA

Direction des produits de santé naturels et sans ordonnance, DGPSA
Direction des produits biologiques et des thérapies génétiques, DGPSA
Direction des produits thérapeutiques, DGPSA

Direction des produits de santé commercialisés, DGPSA

Date : Janvier 2020
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Annexe 1 Plans de recherche sur la MDC

11 subsiste de considérables incertitudes scientifiques a propos des risques pour les humains. Il faut poursuivre les recherches
pour suivre les progrés scientifiques et les nouvelles découvertes établissant un lien entre la MDC et d’éventuels résultats sur
la santé¢ humaine. La Direction des aliments de la DGPSA compte poursuivre les activités de recherche ciblées suivantes,
visant a déterminer la possibilité de transmission de la MDC aux humains :

e mise au point d’un test reproductible non invasif de dépistage de la MDC chez les primates non humains (macaques)
exposés a la MDC asymptomatique;

e surveillance des primates non humains asymptomatiques (macaques) exposés par voie orale et par transfusion
sanguine a divers isolats canadiens de la MDC dans le cadre d’une recherche sur la MDC menée par Santé Canada;

e exposition a des souches spécifiques de la MDC nord-américaines connues pour avoir transmis la MDC a des
modeles de souris humanisés et des primates non humains (macaques);

e  exposition a des souches de la MDC nord-américaines connues pour avoir transmis la MDC a des porcins et a des
primates non humains (macaques);

e ¢tude de la possibilité de transmission de ’ESB au Canada sans PrP™s détectable a des primates non humains
(macaques).

Les activités de recherche de Santé Canada accroitront les capacités d’évaluation et de diagnostic des risques. De plus, les
recherches en cours sur la MDC fourniront des données permettant de confirmer ou de modifier les politiques actuelles de lutte
contre la MDC au Canada, ainsi que les avis communiqués a la population canadienne sur les risques posés par la MDC.
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