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Liste des abréviations

°C: Degré Celsius.

°D: Degré Dornic.

ADN Acide désoxyribonucléique.

AFSSA Agence francaise de sécurité sanitaire des aliments

AMM Autorisation de mise sur le marché.

ARN: Acide ribonucléique.

ARNmM : ARN messager.

ARNp : ARN polymérase.

ARNL : ARN de transfert.

ATP : Adénosine triphosphate.

B.corynéformes: Bactéries corynéformes.

B.lactiques: Bactéries lactiques.

B.propioniques: Bactéries propionique.

B.stéarothermophilus: Bacillus stéarothermophilus.

B.subtilis : Bacillus subtilis.

CAR/PP: Centre d'activités régionales pour la producticyppe

CEE: Communauté économique européenne.

CL: Chromatographie liquide.

CMI : Concentration minimale inhibitrice.

CNERNA : Centre national d’études et de recommandations |sur
nutrition et I'alimentation.

CNIEL : Centre national interprofessionnel de I'’économiigdiae

DJA : Dose journaliere admissible.

DSE: Dose sans effet.

EMEA : Experts de I'agence européenne du médicament.

FAO : Food and agriculture organization.

FDA: Food and drug administration.

GIPLAIT: Groupe Industriel pour la Production de lait

FNPL : Fédération nationale des producteurs de lait

HPLC : High performance liquid chromatography.

LMR : Limites maximales de résidus.

MADR : Ministére de I'agriculture et du développement kura

MLS : Macrolides, Lincosamides et Streptomycines.

NO2 : Dioxyde d’azote.

OMS . Organisation mondiale de la santé.

PAB : Para-aminobenzoique

PAS : Para-aminosalicylique.

PBP : Penicillin binding proteins.

pH : Potentiel Hydrogéne.

ppb: Particule par billion

ppm : Particule par million.

SCLR: Safe concentration linear regression.

SM: Spectrométrie de masse.

SCPM: Safe concentration per milking.

TTSC : Time to safe concentration.
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Introduction

« Il n'y a pas de meilleur placement pour un pays

gue de mettre diait dans ses enfants »

Sir Winston Leonard Spenc€hurchill

Cette citation, illustre bien l'importance du latte produit de large consommation
dans le monde en général et dans notre pays eautiart Il représente en effet, la premiére

source de protéines animales pour le consommalgérrien qui consommerait en moyenne

120 L de lait par afwww.fao.org.

Produit vivant et fragile, le lait est aussi un il de culture privilégié qui doit
répondre a des normes draconiennes, afin d'assoeegualité irréprochable tant sur le plan
microbiologique que toxicologique. Un lait destidéa consommation se doit par conséquent
d’étre exempt de tout type de contamination. Malbesement, I'usage croissant et souvent
irraisonné de produits antiparasitaires et antitpims se solde trés souvent par la présence de
substances chimiques indésirables nommeées résihgdellait produit par la vache traitée.

Ces résidus peuvent étre aussi des polluants ddustrie chimique (métaux lourds,
dioxines...), des toxines diverses (mycotoxines), drgstances désinfectantes ou

détergentes.

Les résidus médicamenteux vétérinaires correspondérsi a toutes les substances
pharmacologiquement actives, qu'il s'agisse decipess actifs, d'excipients ou de produits de
dégradation, ainsi que de leurs métabolites restams des denrées alimentaires obtenues a
partir d'animaux auxquels le médicament vétérinarguestion a été adminis{iéeglement

No 2377/90/CEE).

La présence de résidus médicamenteux dans leclatitnon seulement représenter un
danger d’ordre allergique, toxique ou microbien mpluconsommateuiCorran & Waley,
1975 ; Dewdney et al. ,199M)ais également étre a I'origine de perturbationgairtantes

des processus de fermentation et de maturatioproesits laitiers de large consommation

14
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tels que yaourts, fromages et autres laits ferrséMichell et al., 1998 ;Wright & Harold,
1960).

Le risque inhibiteur des détergents et antisepfigéant négligeable, nous avons
focalisé cette présente etude sur la rechercheésidus d’antibiotiques dans le lait cru
produit dans I'Algérois, au niveau de deux wilagasparticulier : Alger et Boumerdes.

Pour ce faire deux techniques microbiologiques @bt successivement mises en
ceuvre : un test d'acidification et une épreuvecdgfirmation par diffusion en gélose ;
parallelement une enquéte sur les pratiques thétigpes et hygiéniques en élevage bovin
laitier a été réalisée afin de discuter de la perice de la mise en place d’un contrdle officiel

du lait en Algérie.
Notre travail s’articule sur deux parties :
— Une premiére partie : bibliographique succincte parmettra nous I'espérons de
mieux comprendre le role souvent délétére jouepsarrésidus dans la filiere lait ainsi
gue les différents moyens existants de contréledet dépistages des résidus

d’antibiotiques dans le lait

Une seconde partie ; expérimentale qui décrirariateriels et les méthodes utilisés et qui

présentera les résultats obtenus et leur discussion

15
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Etude bibliographique Le lait et ses dérivés

. L E LAIT ET SES DERIVES

1. DEFINITION DU LAIT

Produit de large consommation par excellence, éfiaition du lait a été retenue il y
a un siecle exactement en 1908, lors du premiegrésninternational pour la répression des
fraudes a Geneve, elle définit le lait comme : feduit intégral de la traite totale et
ininterrompue d'une femelle laitiere bien portartien nourrie et non surmenée. Il doit étre

recueilli proprement et étre exempt de colostrum ».

La Iégislation algérienne quant a elle réserveuwsieémenta dénomination' lait "
au produit de la sécrétion mammaire normale, obpamwne ou plusieurs traites, sans aucune
addition ni soustraction et n‘ayant pas été soanuis traitement thermique.
La dénomination " lait " sans indication de I'egp@aimale de provenance, est ainsi réservée
au lait de vache. Tout lait provenant d'une fem#digere, autre que la vache, doit étre
désigné par la dénomination " lait ", suivie dedication de I'espéce animale dont il provient.
Le lait est le produit intégral de la traite tota&eininterrompue d'une femelle laitiere bien
portante, bien nourrie et non surmenée. Il do#@ écueilli proprement et ne pas contenir de
colostrum. (Articles 2, 3 et 4 dd'arrété interministériel du 29 Safar 1414 relatifux

spécifications et a la présentation de certaindgale consommation).

2. SYNTHESE ET SECRETION DU LAIT

Le lait est synthétisé a partir des éléments puisds le sang au niveau de cellules
particulieres tapissant les acini constitutifs deglande mammaire. Apres avoir accumulé
les matériaux précurseurs, les parois des celtidssacini, gonflées, subissent une lyse; leur
contenu est alors évacué dans la cavité des agimi former le lait qui est retenu dans la
mamelle au cours de la période qui sépare deurgrdiorsque, dans la glande, la pression du
lait atteint un certain seuil, la sécrétion s'arét une résorption des éléments élaborés
commence. En particulier le lactose, la caséinanddiére grasse diminuent au profit des

chlorures conduisant au lait de rétention.

La sécrétion lactee dépend de mécanismes hormoramplexes dont I'équilibre est

subtil. Le déclenchement de la sécrétion est diidisparition de la folliculine qui inhibe la
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sécrétion par I'hypophyse de prolactine. Le maintle la production est lié a I'élaboration
continue de prolactine; I'évacuation du lait hoeslal mamelle résulte d'un acte réflexe da a

une excitation nerveuse gagnant I'hypophyse quésgalors I'ocytocine.

La production du lait n'est pas réguliére; les gipales causes de variations sont liées a la
race et a I'espéce, mais elles dépendent égalelmdatteurs individuels liés a I'état sanitaire,

de l'alimentation et de I'age de I'animal.

Quantitativement le lait de vache constitue la eératpremiére la plus largement produite
et transformée au plan mondial; toutefois, le Eautres mammiferes - chévre, brebis,
bufflesse, chamelle - revét une importance nonigégple dans I'économie des contrées

semi-arides et en particulier de celles du bassdiddrranéeifFAO, 1998) .

3. PROPRIETES NUTRITIONNELLES

Constitué a 85 % d'eau, le lait apporte en quatéépeu prés equivalentes des
glucides (principalement du lactose), des lipidesnposés d’acides gras saturés, mono
insaturés et poly-insaturés en quantité variadlense choix du lait (entier, demi écrémé ou
ecreme) et des protéines dont les caséines etd&smnes du lactosérum.

Le lait de vache est riche en vitamines lipos@salpuisqu’il contient toutes les vitamines de
ce groupe (A, D, E K) et hydrosolubles (B2, B3, Bl®ais aussi en minéraux tels que
I'iode, le zinc, le sodium, le potassium, le ckloe magnésium et notamment le phosphore

et le calcium éléments indispensables a la crotgsana la solidité osseugeww.fao.org).
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4. COMPOSITION DU LAIT

4.1. Composition chimique

La composition du lait est caractérisée par unedgacomplexité dans la nature
et la forme de ses composants; ceux-ci sont paéiiement adaptés aux besoins nutritionnels
et aux possibilités digestives du jeune animalygtrouve tous les éléments nécessaires a sa
croissance. Quatre composants sont dominants at g@ivue quantitatif: I'eau, les matieres
grasses, les protéines et le lactose; les compos@urs sont représentés par les matiéres

minérales, les enzymes, les vitamines, les gapuk§$ableau I).

Tableau | : Composition chimique moyenne du lait.

(FAO, 1998)
Composition chimique g/l
Eau 900
Matieres grasses 35-45
Lactose 47-52
Matieres azotées 33-36
Matieres minérales 9-9.5
Extrait sec total 125-130
Extrait sec dégraissé 90-95

Le lactoseest le sucre caractéristique du lait, il est raspble par son goQt sucré et
par sa concentration élevée de la saveur douagréalzle du lait frais. A I'état de solution, il
est éliminé avec l'eau lors de I'égouttage des dgmw et forme le constituant principal du
lactosérum. Le lactose est fermentescible par aebreux micro-organismes, il est ainsi a
l'origine de plusieurs types de fermentations &, propionique, butyrique et alcoolique)

pouvant intervenir dans la fabrication de prodiaisers.
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A température élevée, le lactose participe avecplegéines a des réactions de
brunissement non enzymatique pouvant altérer léenoules laits et fromages pasteurisés et

stérilisés.

Comparée a d'autres disaccharides, la solubilitdadtose dans I'eau est faible, elle est
responsable de l'apparition de cristaux percepstiléanalyse sensorielle sous la désignation
de « défaut salleux », dans les produits laitierecentrés lorsque la teneur en lactose dépasse
les 18 %.

Comparaison de la composition chimique du lait déférentes especes animales

Ainsi que le montre le tableau I, la compositiotobgle des différents laits
transformés en fromages dans le bassin Méditemagsteassez voisine en ce qui concerne la
proportion de lactose et de minéraux, mais la teeaumatiere seche, en matieres grasses et
protéines est plus élevée pour le lait de chamellesurtout pour le lait de brebis; la
composition des fromages obtenus ne sera don@paérhe. Une autre caractéristique de ces
laits dont découle directement leur aptitude adagalation est la proportion de caséine par
rapport aux matiéres azotées totales; les laitudelteneur en caséine - vache, chévre, brebis,
bufflesse - sont dits “caséineux” et possedent horne aptitude a la coagulation par voie
enzymatique et par voie acide; au contraire, lgs ¢al la proportion de protéines solubles est
élevée et donc plus pauvres en caséine, commi tielahamelle, sont dits “albumineux”; ils
sont difficilement coagulables par les voies pé&&st mais peuvent étre coagulés par action

de la chaleur.

Tableau Il : Composition chimique moyenne des divers typesiteuélisés en fromagerie
dans le bassin méditerranéen (exprimée en pougmnta

Pourcentage| Eau Matiere Matieres | Matiéres | Lactose | Minéraux Caséine %
seche totale | grasses | azotées Matieres azotées
Vache 87,3 12,7 3,8 3.3 4,7 0,9 78
Chévre 87,1 12,9 4,1 3,5 4,5 0,8 75
Brebis 81,0 19,0 7,5 6,0 4,6 0,9 77
Chamelle 87,4 12,6 3,6 3,6 4,7 0,7 72
Bufflesse 84,5 15,5 6,7 3,9 4,1 0,8 80
(www.FAOQO.org)
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4.2. Composition biologique du lait

Le lait contient toujours un nombre variable ddutes; celles-ci correspondent a la
fois a des constituants normaux comme les globhikescs, mais également a des éléments

d'origine exogéne que sont la plupart des micreduiggnes contaminants.
4.2.1. Micro-organismes

De trés nombreuses variétés de micro-organismesepeucontaminer le lait:
bactéries, moisissures, levures. L'importance aatare des contaminants dépendent de I'état
sanitaire de l'animal, mais également des conditigiiéniques observées lors de la traite, de
la collecte et de la température de conservatiotadu Un lait est considéré comme peu
contaminé s'il renferme quelques centaines a geslduilliers de germes par millilitre.
Un lait fortement pollué peut en contenir plusiecesitaines de milliers a plusieurs millions
par millilitre. Dans cette microflore contaminantées bactéries sont dominantes et
conditionnent le plus directement la qualité hygiée ainsi que l'aptitude a la conservation

et a la transformation de la matiere premiere.

a. Bactéries
Les principales catégories de bactéries retroudass le lait sont les suivantes:
Bactéries acidifiantes

L'acidification lactique est caractéristique du kti des produits laitiers; le processus
se développe naturellement dans le lait cru somfluénce des bactéries lactiques
contaminant le lait. Cette acidification lactiqust exploitée dans la fabrication des produits
laitiers fermiers; elle intervient également pas@mencement dirigé dans les transformations

industrielles.

La principale conséquence de l'acidification estamcroissement de la teneur en acide
lactique du milieu consécutif a la fermentationlactose. La quantité d'acide formé peut étre
mesureée facilement par titrimétrie en le neutraliggr de la soude; la concentration mesurée
s'exprime en pourcentage d'acide lactique ou papora a des échelles structurées
particulieres comme ['échelle Dornic. Dans ce systél'acidité du lait frais est de 16° D,
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toute acidification ultérieure accroit cette valderun degré Dornic chaque fois que la teneur

en acide lactique augmente de un décigramme par lit

Lorsque le développement de l'acidification estfisaiit, le milieu acquiert une
protection vis-a-vis d'autres bactéries d'altératio lait dont les bactéries productrices de gaz
et les bactéries protéolytiques. De ce fait, lag@pe de l'acidification est largement exploité
dans les procédés de conservation des aliments fdréculier pour les fromages et les laits

fermentés.
Bactéries productrices de gaz

Ces bactéries, qui ne correspondent pas a un gtaMpromique homogene, ont la
propriété de transformer le lactose ou ses démrésnétabolites variés et notamment en
composés gazeux. Les bactéries coliformes et letéies butyriques sont les plus
représentées dans le lait, elles sont responsdblg®nflements accidentels, générateurs de

flaveurs et de textures indésirables.
Bactéries protéolytiques

Ces bactéries dégradent les protéines et indusement le développement de
saveurs défectueuses (golts fécaux et amers) @ohsg@ontamination est massive et la

prolifération n'est pas contrélée.

A concentration faible et/ou lorsque le développemest maitrisé, les bactéries
protéolytiqgues contribuent de maniére non néglitpeabla protéolyse des fromages lors de

I'affinage.
Bactéries lipolytiques

Ces bactéries transforment les matieres grass&stda provoquent directement, ou
indirectement, I'apparition de godlts et d'odeursageéables: flaveurs rances, oxydées, etc.
Elles se rencontrent en particulier dans les kitskés pendant une longue période a basse

température.
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b. Levures et moisissures:

Levures et moisissures sont des contaminants ledbitiu lait et des produits laitiers;
toutefois leur caractere fortement aérobie limigairé proliférations aux interfaces des
substrats avec l'atmosphére. Le développement idguite levures et de moisissures,
ensemencées de maniéres naturelles et/ou diriggedes nombreux types de fromages,
contribue efficacement par leurs activités enzygquas €levées et variées a la protéolyse et a

la lipolyse de la pate au cours de l'affinage.

Outre [l'environnement nutritionnel, quatre autrexctdurs essentiels conditionnent la

prolifération des micro-organismes et les transtiroms qu'ils induisent:
Sensibilité a la température

La température optimale de croissance pour les egrpsychotrophes se situe
entre 0 et 15° C. Pour les mésophiles elle estbd& 35° C, et pour les thermophiles elle est
de 35 a 45° C.

La flore contaminante du lait possede en généralcaractere mésophile dominant; le
refroidissement permet de ralentir la prolifératienles transformations subséquentes du
substrat, mais non de les arréter totalement.n&diise une élévation de la température au-
dela de l'optimum de croissance se traduit pardesgruction progressive et sélective des
germes en fonction de leur thermo-sensibilité paligre; la plupart sont détruits par une
thermisation (< 65° C) et une pasteurisation (<°10pde 15 a 60 secondes, mais certaines

formes sporulées nécessitent une stérilisation°(C)pendant 10 a 20 minutes.
Sensibilité a l'oxygene

Le besoin en oxygéne des micro-organismes diffenterhent: les germes aérobies se
développent exclusivement en présence d'air, lagrahies en son absence; mais plusieurs

genres et especes de bactéries peuvent croitréedatsux conditions.

La majorité des germes du lait sont aérobies, eticpber les levures, les moisissures et la
plupart des bactéries. Leur développement est famildé lorsque la solubilisation d'oxygéne

dans le lait est accrue, par exemple par agitaigrar refroidissement, ou lorsqu'une aération
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satisfaisante est maintenue dans les locaux, eiicyler dans les salles d'affinage des

fromages.

Sensibilité au pH

L'acidité du milieu conditionne fortement le déymdement des micro-organismes.
Les substrats neutres comme le lait frais sont ipegpau développement de tous les
microorganismes, mais l'optimum de croissance fiecme pas toujours avec la neutralité,
certains germes ayant un caractére acidophile aopbde plus ou moins marqué.
La croissance des bactéries en général, a I'epcegd la flore lactique, est inhibée par une
acidification faible ou moyenne, celle des levuetsies moisissures n'est ralentie qu'a des
acidités tres fortes. L'alcalinisation du substtahinue en général le développement des

micro-organismes.

L'ajustement du pH des produits laitiers a la g$®it& particuliere des germes
désirables ou indésirables permet de maitriserdeissance et constitue un des fondements
de beaucoup de procédés de préservation utiliséscbnologie laitiere et en particulier en
fromagerie (Ramet, 1985)

Au terme de ce chapitre, il devient plus aisé dengrendre l'importance de
'absence de résidus antibiotiques inhibiteurs d#s laits destinés a l'industrie de
transformation laitiere. En effet la présence daediés inhibiteurs dans le lait résultant d’'une
antibiothérapie systémique ou locale peut étreodgine de perturbations importantes des

processus de fermentation et de maturation desipsdditiers de large consommation.
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[l. LES ANTIBIOTIQUES ET LEUR MODE D 'UTILISATION

EN ELEVAGE BOVIN LAITIER

En élevage bovin laitier, les antibiotiques ont ttod’abord une utilisation
thérapeutique ou curative ; ensuite une utilisapoophylactique ou préventive et enfin un

usage zootechnique dans certains pays.

1. LES ANTIBIOTIQUES

1.1. DEFINITION

En 1942, Waksman a donné le naliantibiotique a: « toutes les substances
chimiques produites par des micro-organismes cagsalol'inhiber le développement et de
détruire les bactéries et d'autres micro-organismes
Le mot méme « antibiotique » fut crée en 1889 @ar Ruillemin, qui proposa également le
terme « antibiote » (tout principe actif d'un ongame vivant qui détruit la vie des autres pour
protéger sa propre vie). Aujourd’hui on préfereimiéfun antibiotique comme un composé
chimique élaboré par un organisme ou produit path&ge et dont I'activité spécifique se

manifeste a dose faible sur les micro-organisgBegskier, 1999)

1.2. CLASSIFICATION

Historiquement, la classification la plus couradés antibiotiques est basée sur leur
structure chimique et leur mécanisme d’action @abllll).
Accessoirement ils peuvent étre également classiém seur spectre d’activité (large ou
étroit) ou selon leur capacité a inhiber la craisgades bactéries ou a les tuer (bactériostase

ou bactéricidie).
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Tableau Il : Classification des antibiotiques —antibactériens

B-lactamine
Pénicilline

Céphalosporine

Céphamycine

(Larpent et Sanglier, 1989)

paroi/bactéricide
paroi/bactéricide

paroi/bactéricide

penicillium
semi-synthese
céphalosporium
semi-synthese
streptomyces
semi-synthése

Aminoside

ribosomes (30 S)/bactéricide

Streptomyces
micromonospora
semi-synthése

Chloramphénicol

ribosome (50 S)/ bactériostatique

streptomyces
synthese

Tétracycline

ribosome (50 S)/ bactériostatique

streptomyces
semi-synthése

Macrolides,

ribosome (50 S)/ bactériostatique ou

Lincosamines P streptomyces
. bactéricide

Streptogramines

Polypeptides membrane cytoplasmique/bactéricide bacillug
nocardia

Quinolones ADN gyrase/ bactéricide synthése

Sulfamides, métabolismes des folates /bactériostatique | synthése

Triméthoprimes

Vancomycine, streptomyces

Novobiocine . L fusidium

. paroi/ bactéricide

Fosfomycine

Acide fusidique

Nitrofuranes DNA/ bactéricide synthése

1.3. MODE D’ACTION

Les antibiotiques agissent essentiellement parbitibin de réactions de synthése

variées. lIs se fixent sur des sites moléculaileda cellule bactérienne entrainant ainsi la

perturbation de diverses réactions métaboliquess saffecter la cellule de [I'héte.

D’ou l'intérét d’'une connaissance de plus en plécise des fonctions spécifiques et vitales

de la bactérie qui pourraient constituer des cibpedentielles. Ces dernieres sont

caractéristiques de chaque fam(lRage et al., 1999).

Le mécanisme d’action des antibiotiques antibaatérin’est pas toujours parfaitement

élucidé mais on distingue cing grands modes d'adfigure 1) :

26




Etude bibliographique Les antibiotiques et leunde d'utilisation

- action sur la synthese de la paroi bactérienne,

- action inhibitrice sur la membrane cytoplasmique,
- action sur la synthése des acides nucléiques,

- action sur la synthese des protéines,

- action par inhibition compétitive.

{aﬂbﬂuo de la
|wynithise des

[ <y
glycopeptides

triméthoprime

tétracyclines

sulfamides (Wl = minosides
\
\
I synithése protelgue
| atsque du =
| métabolisme de | acide para-amino-benzoigue macrolides
| Facide folique chloramphenicol

Figure 1: Les sites d’action des différents types d’antilojoés
(Poyart, 2003)

1.3.1. Inhibiteurs de la synthése de la paroi bactérienne

La paroi bactérienne sert au maintien de la fodmda cellule bactérienne et protege
la membrane cytoplasmique des effets de la presmamotique interne. Sa solidité repose
avant tout sur la structure de la muréine (peptig@me), qui est un polymere réticulé,
composé de chaines glycanes reliées par des peptgligues. Au cours de la division
cellulaire, une acétyl-muramidase induit la lysetiplie de la paroi de la cellule mere, puis
une transpeptidation intervient pour synthétisgrdeoi des cellules filles.

Les antibiotiques interférant avec la biosynthas@ebtidoglycane n'auront aucune action sur
les bactéries naturellement dépourvues de parokorfla placés dans lordre des

Mycoplasmatal€s sur les protoplastes, les sphéroplastes eblesek. Il est évident que les
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bactéries en phase de croissance sont les pluséesicCe mode d’action explique I'étroitesse
du spectre d’action de ces antibiotiques : en ©ffigbaroi des cocci a Gram- est constituée a
60% de mucopeptides, alors que celle des bacill€sain- renferme seulement 10% de
mucopeptidegNeal, 2003).

D’'une facon tres schématique, les béta-lactamimas. (énicillines et céphalosporines)
interagissent avec les sites catalytiques de pltssiprotéines enzymatiques, appelées PBP
(penicillin binding proteins), impliquées dans letabolisme des pontages peptidiqgues du
peptidoglycane. Par conséquent, les béta-lactami@aassnt actives que sur les bactéries dont
la paroi est en cours de formation. Ce sont dabiatiques bactéricides qui agissent sur les

bactéries en multiplication ou en croissa(i€igure 3

NAG
phosphoénolpyruvate
—

NAM L=ala, D-gln, L-Lys ou
l / acide diaminopimeéligue

Lipide C55-P NAM-tripeptide

\ l e D-ala-D-l2 4— pogla D-ala

NAM-pentapeptide L-ala

l

NAG-NAM-pentape ptide=lipude Csy

Lipide C55-P-P *\___‘_\ l

Translocation vers le peptidoglyeane
en formation

l

Transglycosy lations
Transpeptidations

glycopeptides

bétalactamines

Figure 2: Les niveaux d’action des béta-lactamines egigopeptides inhibiteurs la synthése
du peptidoglycan€Greenwood, 1995)
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1.3.2. Action sur la membrane cytoplasmique

Les antibiotiques polypeptidiques cycliques (ecolistine et polymyxine B) sont
exclusivement actifs sur les bactéries a Gram-adissent comme des détergents cationiques
grace a leur caractére amphipathique, ils pénéttans la cellule bactérienne et s'insérent
parmi les phospholipides de la paroi, perturbamsida perméabilité membranaire. Ceci est a
I'origine d’'une fuite des composants cytoplasmigitaux et de la libération des enzymes
lytique déléteres. Leur action bactériostatiqueiate a des concentrations 3 a 5 fois plus

élevées bactéricid@oulin, 2002).

1.3.3. Inhibiteurs de la synthése protéique

Différentes classes d'antibiotiques agissent egrférant avec la synthése protéique
bactérienne, et ce, au niveau de l'une des trapesétprincipales de la traduction : l'initiation,

I'élongation et la terminaison.

Plusieurs familles d’antibiotiques peuvent inhibd#, synthése protéinique par
différents mécanismefNauciel, 2000) Elles exercent une toxicité sélective en inhiban
davantage la synthese protéique dans les bactgreeslans les cellules de I'hote, par suite
d’une fixation spécifique sur la cible bactérienbha.grande majorité de ces antibiotiques est
bactériostatique, a I'exception des aminosidesquat bactéricide@Page et al, 1999)

a. Antibiotiques se fixant sur la sous-unité 30S diasome
Aminosides

Les aminosides se fixent sur des sites divers das-gnités 30S des ribosomes
bactériens et induisent ainsi des erreurs de reeau codon et la synthese de protéines
anormales. lls inhibent la fixation du complexe ARBI transfert- acide aminé au complexe
ribosome-ARN messager. Il existe un effet postéotifpue marqué, ce qui justifie une
prescription en administration discontinue, réalisdes pics sanguins successifs, a des
concentrations supérieures a la CMI (concentratidmmale inhibitrice) du germe, I'action

obtenue est concentration-dépenddhteulin, 2002).
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Tétracyclines

Ce sont des antibiotiques bactériostatiques a lapgetre comprenant les bactéries
intracellulaires et les mycoplasmes. Chez les bast&a Gram négatif, la traversée de la
membrane externe se fait par les porines ou diremiea travers la couche phospholipidique
(doxycyclines, minocyclines). Le franchissementlalenembrane cytoplasmique se fait par
diffusion passive mais aussi grace a un ou a dstrags de transport actif permettant

I'accumulation dans les bactéries.

Les tétracyclines sont actives sur les bactérigadellulaires et leur absence de toxicité pour
les cellules eucaryotes (dont les ribosomes sonfrt@at sensibles) serait liée a une
concentration intracytoplasmique faible alors quacdumulation intra-bactérienne est

importante grace au transport actif a travers lenbrane cytoplasmique

Elles inhibent la synthése protéique en se lianfagen réversible a la sous unité 30S du
ribosome. Cette fixation inhibe celle de I'aminoa&RNt et bloque [I'étape de

reconnaissance de la phase d’élongation de laelpajptidiqugBryskier, 1999).

b. Antibiotiques se fixant sur la sous unité 50S diosome

Chloramphénicol et phénicolés

lls perturbent la synthese protéique en inhibanpdptidyl-transférase dans la sous
unité 50S. lls entrainent ainsi un blocage de tigaiion de la chaine peptidique et donc du
cheminement des ribosomes le long de TARNm.
La libération du polypeptide synthétisé en fin detlire de TARNmM est également bloquée.
Antibiotiques a large spectre, ils exercent uneadiactériostatiquélortura et al, 2003).

NB : L'utilisation du chloramphénicol est normalemhéterdite chez les animaux de rente.

Macrolides, lincosamides, streptomycine

Les macrolides, les lincosamides et les streptomegc{MLS) n'ont pas de parenté
chimique, mais ils possédent en commun des mécasidmaction, de résistance et d’'activité
antimicrobienne. lls inhibent la synthese protéiguese fixant réversiblement a la sous-unité
ribosomale 50S, bloquant la réaction de translonatiu groupement aminoacyle et inhibant

ainsi I'’élongation de la chaine peptidique.
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Acide fusidique

La synthese protéique serait inhibée par formatm complexe stable avec le
facteur d’élongation guanosine diphosphate etesome. La phase d’élongation est ainsi
bloguée et par voie de conséquence la translocasvrarrétégTankovic et al., 1995 ;
Auckenthaler et al., 1986).

1.3.4. Action sur la synthése des acides nucléiques :

La réplication ou la transcription de 'ADN consiint une cible d’action pour des

antibiotiques.

a. Inhibition de la réplication
Quinolones

Les quinolones pénétrent dans le cytoplasme bantépar diffusion passive. Elles
inhibent l'activité de 'ADN gyrase bactérienrenzyme responsable de I'enroulement en
super hélice, de la coupure et du scellement deNAdactérien. Les quinolones de seconde
génération inhiberaient également l'activité déojao-isomérase IV. Cette enzyme intervient
dans la séparation des copies d’ADN circulairesbtiobrin présentes apres la réplication du
chromosome ou des plasmidearpent & Sanglier, 1989).

En empéchant le « supercoiling » du chromosomeébant les quinolones altérent
rapidement la réplication de I'’ADN, induisant la male la cellule. Tankovic, 1997 ;

Auckenthaler, 1995). Ce groupe d’antibiotiques est bactéricide, a actiite dose-
dépendante.

Novobiocine

La novobiocine, antibiotique bactériostatique, fagtincipalement sur les bactéries a
Gram positif, inhibe la réplication de 'ADN en eéghant la fixation d’ATP sur la sous-unité
B de 'ADN-gyrase.
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Imidazolés

Les imidazolés sont des molécules dont I'actioneagite une réduction partielle de
leur groupement NOque seules les bactéries anaérobies sont camiblesaliser (il existe
cependant deux exceptions a cette régle puisquienidazolés sont actifs suielicobacter
pylori et Gardnerella vaginalisqui sont des bactéries micro-aérophiles). Lesvésrréduits
sont les produits biologiquement actifs qui se riixeur ’ADN, notamment au niveau des
régions riches en adénine et thymine et qui progngjune oxydation suivie d’'une coupure
des brins et d’'un déroulement de 'ADN. Ces lésidad’ADN sont suivies de la mort de la
bactérie. Chez les bactéries micro-aérophiles, ddend’action serait di a la production de

radicaux libres toxiques pour 'ADKEuzeby, 2007).

Nitrofuranes

Comme pour les imidazolés, leur activité nécessie réduction de leur groupement
NO, mais cette réduction est réalisée par les nitlogtases des bactéries aérobies. Les
dérivés réduits provoquent des coupures et destiongadans I'ADN et leur effet est
bactériostatique ou bactéricide selon la d&seeby, 2007)

b. Inhibition de la transcription

Rifamycines

Les rifamycines se fixent sur la sous-unité de IMRolymérase et empéchent
l'initiation de la synthése des ARNm. Elles ne igerit pas sur 'ARNp déja liée a I'ADN et
n’ont donc pas d’action sur la phase d’élongatieriadtranscription. L'absence d'activité des
rifamycines sur les ARNp des cellules eucaryotgdigxe leur toxicité sélective pour les

bactéries.

Les rifamycines sont douées d’'une action bacté&isig@xercant méme sur les bactéries au
repos. Cet effet serait lié a I'oxydationvivo du site quinone de la molécule ce qui formerait
des ions superoxydes et secondairement des radid@mes toxiques pour 'ADN bactérien
(Tankovic et al., 1995, Auckenthaler et al., 1986).
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Figure 3 : Antibiotiques inhibant la synthese des acideséigubegNeal, 2003)
1.3.5. Antibiotiques qui agissent par inhibition compétitive

L’acide tétrahydrofolique intervient dans de nomises voies métaboliques et
notamment dans la synthése des purines et desigyres. Chez les bactéries, sa synthese se
fait en trois étapes dont la premiére nécessiladiele para-aminobenzoique ou PARjure
4). La synthese de l'acide tétrahydrofolique est indipar les sulfamides, le triméthoprime et

I'acide para-aminosalicyliqu@rescott et al, 2003).

Acide para-aminobenzoique
+

Ptéridine
Sulfamides
Dihydroptéroate synthé Acide para-aminosalicylique
i: par St 'nn)

Acide dihydroptéroique

Dihydrofolate

Acide dihydrofolique

Tri prime
(blocage de l'enzyme)

Acide tétrahydrofolique
Synthése des purines et des pyrimidines

ADN ARN

para- anunobcmnmu para- ettt cylique Sulfamides

@—r(x)u QL‘(N)}I Oqo NH-R

Analogics structurales entre le PAB, l'acide p icylique ct les sul

Figure 4 : Analogies structurales entre le PAB, I'acide pamginosalicylique et les

sulfamides Euzeby, 2007)
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Sulfamides
Les sulfamides sont bactériostatiques et ont urctspdarge (ils sont cependant

inactifs surEnterococcus faecalides lactobacilles et les mycobactéries et peusastir

Pseudomonas aerugingsa

Leur mode d’action est lié & une inhibition de iaydroptéroate synthétase en raison d’'une
analogie structurale avec le PAByure 4). L’action des sulfamides est réversible et s’annule

en présence d’'un excés de PAB ou de certains migést@rminaux dont la thymidine.

Triméthoprime

Les 2-4-diaminopyrimidines comme le triméthoprinoatsdes analogues stériques du
noyau ptéridine de I'acide dihydrofolique et ilfiibent I'action de la dihydrofolate réductase.

Leur activité est généralement bactériostatique smeertaines bactéries telles que
Pseudomonasu Brucella sont naturellement résistantes L’association sitfe et 2-4-
diaminopyrimidine est souvent synergique et bacitdi si la souche est sensible aux deux
moléculegNauciel, 2000).

Acide para-aminosalicylique

L’acide para-aminosalicylique (PAS) a également simecture analogue au PAB et son
mécanisme d’action est comparable a celui desmidés. Toutefois, cette molécule est
active sur les mycobactéries et inactive chezué®sa bactéries. Les enzymes responsables de
la synthése de I'acide folique difféerent donc cleszmycobactéries.

La sélectivité d'action des sulfamides provientfaiti que les bactéries doivent synthétiser
leur acide folique par cette voie métabolique, aalque les eucaryotes assimilent directement

I'acide folique apporté par l'alimentati@auciel, 2000).
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1.4. Spectre d’action des antibiotiques

Les antibiotiques et leunde d’utilisation

Chaque antibiotique est caractérisé par un spetaetivité qui correspond aux

différentes especes bactériennes susceptiblese d&nsibles a son action. Selon les

antibiotiques, le spectre peut étre étroit ou latge connaissance du spectre d'activité des

antibiotiques et donc de la résistance naturekebdetéries, est un élément important dans la

prise de décision thérapeutigfiigure 5) (Euzéby, 2007).

Mycobacteria Gra&;’l‘;ﬂzwe Grat:;;‘t)g::"’e Chlamydias Rickettsias
Tobramyein Penicillins

Sulfonamides

Cephalosporins
Streptomycin
Tetracyclines
——
Isoniazid Polymyxins

Figure 5 : Spectre d’action de quelgques antibiotiques et d’dtes agents antibactériens
(Tortura et al, 2003)
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2. USAGE DES ANTIBIOTIQUES EN ELEVAGE BOVIN LAITIER

2.1. Usage prophylactique

bY

On parle de traitement prophylactique lorsque iotique est administré a un
groupe d’animaux. Cette antibio-prophylaxie vétéina peut étre administrée a l'occasion
d’un transport, d’une vaccination ou d'une manigalaou tout autre événement générateur
de stress. L'eau de boisson ou l'aliment constai@s la voie d’administration la plus
couramment utilisée dans ces cas la pour protégaus grand nombre d’animaux (I'aliment

médicamenteux est considéré comme un médicarf@ndslus-Dancla, 1999).
2.2. Usage curatif :

L’'usage a titre curatif vise I'éradication d’'unefeaftion patente. Il s’agit le plus
souvent d’'un traitement métaphylactique c'est-a-dju’il est administré collectivement a
'ensemble d'un lot d’animaux, dés qu'une partie de lot manifeste des troubles.
Ce traitement vise a éradiquer le ou les germe(sjigine de la maladie.

Ces préparations meédicamenteuses sont élaborées dear laboratoires
pharmaceutiques et leur commercialisation et Idilisation sont soumises a I'obtention
d’'une autorisation de mise sur le marché (AMM)\é& par le Ministére de I'’Agriculture et
du Développement Rurale (MADR). Au cours de sonbaation, la seécurité du
consommateur est prise en compte par I'établissederiimites Maximales de Résidus
(LMR) et du délai dattente séparant la derniéreniadstration du médicament de la

commercialisation des denrées issues des animaexamst cette médication.
2.3. Usage zootechnique

L’incorporation de faibles concentrations d’antiioes de I'ordre de 50 ppm dans la
ration alimentaire permet d’augmenter I'efficacét la vitesse de prise de poids chez les
animaux de rente (amélioration de gain de poidéoddre de 2 a 5 %), il permettrait en outre
d’améliorer les performances des autres productioes effet zootechnique tend néanmoins

a diminuer avec I'amélioration des conditions sargs de I'élevagéDevie et al, 2006).
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Si tous les mécanismes d’action des antibiotiquesesplan zootechnique ne sont pas encore
clairement expliqués, il est admis a I'heure adtuglie leur action s’exerce essentiellement

sur la flore digestive, dont ils modulent I'act&isymbiotique avec I'animal hote.

Principales familles d’antibiotiques utilisées daes traitement des bovins laitiers

Les antibiotiques les plus couramment utilisés daganimaux de rente peuvent étre
regroupés en cing classes : les béta-lactaminescijiée et céphalosporine) les cyclines
(oxytétracycline, tétracycline et chlorotétracyelinles aminoglycosides (streptomycine et
gentamicine), les macrolides (érythromycine) et $etfamides (la sulfaméthazine). Une
enquéte récente, menée auprés de praticiens \a@tésna révelé que les antibiotiques
représentaient la classe thérapeutique la plusuérément prescrite ou utilisée chez les
vaches laitieres en lactation. Les antibiotiques glus utilisés étaient les oxytétracyclines
et I'ensemble des béta-lactamines dont l'usageamstouvé chez les vaches laitieres en

lactation: soit la pénicilline G, la cloxacilling kampicilline (Mitchell, 2005)

Tableau IV : Anti-infectieux dont I'usage est interdit pour taitement des animaux

dont les productions sont destinées a la consoramatimaingAFSSA, 2006)

Principe Actif Reglement Date
Chloramphénicol 1430/94 22/06/94
Dapsone 3426/93 14/12/93
Dimétridazole 1798/95 25/07/95
Métronidazole 613/98 18/10/98
Furazolidone seule 14402/95 26/06/95
Autres nitrofuranes 2901/93 18/10/93
Ronidazole 3426/93 14/12/92
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3. PHARMACOCINETIQUE

Pour mieux appréhender I'effet des antibiotiquassdl’'organisme, la possibilité de
les retrouver dans les aliments entre autre danaitlet secondairement les modalités de
définition des LMR, il est nécessaire de conndésenotions de base concernant les effets des
antibiotiques dans I'organisme aprés administration
Evidement l'effet d’'un antibiotique dépend avantuttode sa voie d’administration.

Mais quelque soit cette derniere I'effet d’un bidiique dépend également d’autres facteurs :

Son métabolisme

L’antibiotique peut étre transformé a lintérieue d’organisme par différents
processus chimiques actifs ou passifs. Certainalbobtes résultant de cette transformation
verront leurs effets thérapeutiques et/ou toxigpetentialisés alors que d’autres seront

amoindris ou annulés.
Sa capacité a traverser les membranes biologiques

Cette habilité est étroitement liée d’une part &etedance hydrophile ou lipophile de
la molécule, et d’autre part a la taille de la raalé.

Ses différentes voies d’'éliminationurine, féces, sécrétion lactée ....

Aprés administration, l'antibiotique sera absorb@urp ensuite se diffuser dans

I'organisme et enfin étre éliminé.
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3.1. Absorption

L’absorption d'une molécule, c’est-a-dire son pgssau site d’administration a la
circulation sanguine est fonction a la fois desppgiés de la molécule et des modalités de
son administratiolAFSSA, 2006).

3.1.1. La voie orale

Les antibiotiques administrés par voie orale ddivesister aux sucs digestifs, a

I'acidité gastrique et aux bactériocines de ladlmtestinalgBenslimaniet al., 2001).

Cette voie reste mineure en médecine des ruminaelig, n'assure qu’une faible
biodisponibilité en raison de la dégradation rurt@ndes antibiotiques. Elle n’est retenue que
pour le traitement des affections digestives par agtibiotiques a la résorption intestinale

guasi nulle (ex : colistine, sulfaguanidine)

3.1.2. La voie parentérale

Cette voie est largement plus utilisée. L'admimistm d’'un antibiotique par voie
parentérale en cas de pathologie mammaire seiguatdans la mesure ou cet antibiotique —
ou son métabolite- sera excrété par la glande mam(auflocq, 1982).

L’importance de I'excrétion de résidus d’antibiategest généralement plus faible que
dans le cas d'un traitement intra-mammaire maigd peuévéler suffisante pour altérer les

gualités technologiques du lait.

3.1.3. La voie galactophore

Elle est de loin la voie la plus utilisée chez\eashes laitieres dans le traitement et la
prévention des mammites, pathologie la plus frétpien élevage bovin laitier. Un tableau en
annexe, reprend I'ensemble des spécialités intrammares homologuées en Algérie en
2004.
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Elle permet d’atteindre la plus haute concentratd@mtibiotiques dans la mamel€ableau

V).

Elle peut étre en outre facilement mise par levedlss qui apprécient son coté non

« agressif » vis-a-vis de I'animal. Mais cette igéition trop aisée entraine un abus certain
dans sa pratique, parfois méme a un usage irragsomapproprié et non controlable

(Duflocq, 1982).

La voie externe et la voie intra-utérine peuverdl@ment entrainer la présence de

résidus dans le lait a des seuils détectables.

3.2. Diffusion et élimination des antibiotiques administés par voie parentérale et
intra-mammaire

3.2.1. La voie parentérale

La diffusion des antibiotigues administrés par vojgarentérale dépend
essentiellement de :
- la dose administrée,
— létat d’ionisation de la molécule,

— laliposolubilité et de l'affinité de la moléculewr certains composants cellulaires.

Ces facteurs permettent de distinguer les antthies a bonne diffusion tissulaire
(macrolides et floroquinolones) et qui diffusentéux dans le lait d’'une mamelle saine, de
ceux a diffusion moyenne (pénicilline et céphalosm ou faible (aminosides et

polymyxines)(Aumont, 1987 ; Benslimani et al., 2001).

Il est également a relever que la diffusabilité adgtains antibiotiques peut étre
modifieée selon I'état de la mamelle et la durédaecrétion. Une mammite par exemple peut
favoriser le passage des pénicillines et sulfamideles faibles), en induisant une baisse du
pH du lait de la mamelle atteinf@ehring &Smith, 2006).

Par ailleurs|a forme sous laquelle le principe actif est administrér(fole) ainsi que

la durée du traitement jouent également un rolp@réérant dans la durée de I'excrétion.
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La nature huileuse ou agueuse de I'excipient pedtiftrer la durée de I'excrétion des résidus.
La durée d’excrétion des chlortétracylines estidimgement augmentée lorsqu’elles sont
associées a un excipient huileux par rapport axgipient agueux méme a des posologies
plus faiblegSchifferli et al., 1982).

Bien évidemment la répétition des doses journaiéxe fait que décaler d’autant la
durée d’élimination des résidus.

La quantité de résidus engendrés par un traitereghidirectement corrélée a la
guantité de principe actif administreé.

Enfin, il est a noter que la variation individuetlans les quantités de résidus excrétés
est trés important@Petit, 2005).

3.2.2. Voie intra-mammaire

Cette voie est quasi-systématiquement utiliséedersnammites car elle permet une
bonne diffusion dans le tissu mammaire. L'intérés deringues a usage mammaire réside
dans l'adjonction a lantibiotique d'un ou de plesis excipients lactomiscibles qui
permettront une bonne diffusion dans le tissu mainemsans biotransformation de la
molécule active. Le véhicule idéal doit permetecbntact le plus étroit entre I'antibiotique
et les agents de l'infection tout le temps nécessala destruction de ceux-ci.

La diffusion la plus large est théoriqguement sotalideé mais en contrepartie, I'élimination

doit se trouver accélérée.

Le tableau V ci-dessous, permet de constater ladgraariation d’absorption du tissu

mammaire
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Tableau V : Importance de I'excrétion diathélique de cedantibiotiques au cours des

premieres traite€Duflocq, 1982)

L Fraction de dose retrouvée
Antibiotique . _
lors des deux premiéres traites

Pénicilline G
) 90% - 95%
Streptomycine

Chloramphénicol 25% - 45%

Erythromycine moins de 15%

La persistance des résidus dans le lait dépend dessaffinité présentée par
'antibiotique pour les tissus mammaires. Cettanda#f peut s’apprécier par mesure du
pourcentage de liaison des antibiotigues au tissunmmaire. Le tableau VI, ci-dessous
rapporte I'affinité particuliere de certains antitiques pour les tissus mammaires en relation

avec la longue persistance de leurs résidus ddas (Buflocq, 1982).

Tableau VI : Affinité de quelques antibiotiqugmur le tissu mammaire
(Duflocq, 1982).

Antibiotique Liaison
Procaine pénicilline G moins de 25 %
Dihydrostreptomycine 70 %
Néomycine 95 %
Spiramycine 90 %

La résorption systémique des antibiotiques ménm@lasiest mineure par rapport a
I'élimination lactée conduit a leur diffusion datmit I'organisme et en particulier dans les
quartiers non traités. Cette diffusion peut étneeate par voie transeptale. Par conséquent
'ensemble du lait produit par les quatre quartiess susceptible de contenir des résidus

antibiotiques et devrait étre éliminé de la chalaeconsommation humaine.
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Elimination

L’élimination des antibiotiques s’effectue essdtgment par l'urine. Cependant, les
feces jouent un réle non négligeable en particpi@an les tétracyclinegg ableau VII).

Tableau VIl : Voies d’élimination des principaux antibiotiques
(Duflocq, 1982)

Antibiotique Urine Feces Mamelle
Pénicilline +++ + +
Streptomycine +++ + +
Tétracycline +++ ++ +
Chloramphénicol ++ Métabolites +
Macrolides + + +

L’élimination des antibiotiques par la voie diaihéke est également soumise a des
variations selon :

La posologie il semblerait que seule 'augmentation des quémtde creme, a
excipient identiqgue et quantité d’antibiotique égatntraine un allongement important du
délai d’attente.

L’excipient : son influence sur la durée de la présence de réksids le lait est bien
supérieure a celle de la dose d’antibiotiques amtnée. Les éliminations les plus lentes sont
obtenues par les excipients les plus visqueux dilefaent dispersibles dans l'eau.
Ces derniers assurant une meilleure stabilité plupart des antibiotiques, entrent dans la

composition de la majorité des spécialités intrarnmaires(Form, 2003)

Le niveau de production les niveaux résiduels sont plus élevés chez &ehes
faibles productrices que chez les bonnes laitieresaison du phénomeéne de dilution et de
'augmentation de la vitesse d’élimination par deantités de lait plus important&diddique
et al.,196%. De méme, cette élimination sera maximale lorkageriode de pic de production
(Form, 2003 ; Knappstein & Suhren, 2003).
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L’état de la mamelle :L’élimination des résidus serait souvent diminw&as un
guartier mammiteux a la production laitiere souvemtuite. En contre partie les vitesses de
diffusion, d’absorption et excrétion des antibiagg sont augmentées par rapport au quartier
sain(Brouillet, 1992 ; Gehring &Smith, 2006, Jacobs akt, 1971 ).

Les variations notables notées dans I'éliminaties sholécules antibiotiques utilisées

dans le traitement des bovins laitiers en prodaatigpliquent I'importance de la fixation des

limites maximales de résidus tolérables et du rEspes délais d’attente.
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[Il.  LES RESIDUS ANTIBIOTIQUES DANS LE LAIT

Deux types d’inhibiteurs sont susceptibles d’'éateauvés dans le lait :

Les inhibiteurs naturelsproduits naturellement par la mamelle pour la gget de la

présence de certains agents pathogenes.

Les inhibiteurs d’origine exogeneetrouvés dans le lait suite & un traitement naddenteux
(antibiotique, antiparasitaire...) ou par sa contetion aprés la traite (désinfection du

matériel de traite ou de stockage du lait).

1. INHIBITEURS NATURELS

Le lait cru contient des composants naturels goibent la croissance bactérienne et qui
peuvent donner des résultats positifs aux testsrofmmogiques. Présents en faibles
concentrations dans le lait sain, leur stabili@téie rapidement apres la traite. lls sont de
plus, dénaturés par chauffage du lait a 80 °C pgndamin(Romnée et al., 1999 ; Vermunt
et al., 1993)Ce qui réduit fortement les problemes posés painb@siteurs par rapport a ceux

engendrés par les résidus médicamenteux en teciwdddtiere.

1.1. Lactoferrine

Cette protéine est produite de facon naturelldgsacellules d’'une glande mammaire
en lactation. C’est la principale protéine du pkdit chez I'humain (1-6 g/l) et elle est aussi
présente dans le lait de vache, bien qu'a des atnati®ns tres inférieures (0,01-0,2 g/l). elle
exerce son pouvoir antibactérien en partie partiikadu fer, un élément essentiel a la
croissance microbienr@®uijens et al., 1996)Le fer est donc peu disponible et la croissance

bactérienne dans le lait est ralentie. De plusfragment de la lactoferrine, qui ne peut a lui

45



Etude bibliographique Les résidus antibiotegidans le lait

seul s’attacher au fer, s’est avéré étre un antohien plus puissant (de 10 a 100 fois) que la
lactoferrine elle-méméBellamy et al., 1992)Ce peptide, appelé lactoferricine, est produit
naturellement dans le systeme digestif des mamesifiers de la digestion de la lactoferrine
du lait(Lacasse, ,2001).

Néanmoins, les bactéries lactiques sont peu exigean fer, ce qui limite I'effet

inhibiteur de la lactoferrine

1.2. Systeme lactoperoxydase-thiocyanate-peroxyde d’hydgene

La lactoperoxydase présente dans le lait catalgserbduction de substances
antimicrobiennes a partir de thiocyanate et de yyel® d’hydrogéne présents également
naturellement dans le lait.

Ce systeme est similaire a celui des leucocytepauicipent également a la défense locale

de la mamelle.

1.3. Les immunoglobulines

Présentes en faible concentration dans le laigselloient celle-ci augmenter
fortement dans un lait de mammite ou contenant alastrum. Leur présence peut alors

s’avérer délétere pour la transformation du laitr{fation de lainure du caillé).

Lysozome et acides gras libres peuvent égalementexégalement un léger effet inhibiteur.

2. LES RESIDUS ANTIBIOTIQUES DANS LE LAIT

On entend par résidus médicamenteux Vvétérinaires toutes les substances
pharmacologiquement actives, qu'il s'agisse decipess actifs, d'excipients ou de produits de
dégradation, ainsi que de leurs métabolites restams des denrées alimentaires obtenues a
partir d'animaux auxquels le médicament vétérinaireuestion a été adminis{féeglement
No 2377/90/CEE).

Chaque fois qu’'un médicamewnetérinaire est administre, il existe un risquepdesence de

résidus dans les denrées d’origine animale (viaraié, ceufs) qui seront livrés a la
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consommation. De plus dans certains cas partisyligincipalement lors de récidive, le
vétérinaire peut étre amené a allonger la durédraieement prévue par I'AMM afin

d'augmenter les chances de guérisfiabre et al., 2000)Si ces résidus sont considérés
comme dangereux, un temps délai d’attente pour la consommation humaine doit étre

impérativement respecte.

2.1. Limite maximale résiduelle (LMR)

2.1.1. Définition des limites maximales de résidu (LMR)

Concentration maximale de résidus résultant de gdlemd’'un médicament vétérinaire
(exprimé en mg/kg ou en pg/kg sur la base du pivals) |également permise ou estimée
acceptable dans ou sur un aliméréglement N° 2377/90/CEE)Elle s’exprime en ppm,
c’est-a-dire en microgrammes de résidu par kilognand'aliment. Elle est indispensable a
'autorisation de mise sur le marché (AMM) de tounédicament vétérinaire destiné aux
animaux de productiofDirective 2001/82/CEE Mars 2006).

2.1.2. Fixation des LMR

Les LMR sont fixées par conséquent d’aprés lesedtudxicologiques de chaque
substance pharmacologiquement active composantélticament. Leur détermination est
basée sur la détermination de la:

*Dose sans effet (DSE) c’est la quantité de résidus la plus élevée néamant
aucune incidence (pharmacologique ou toxicologique)r le consommateur méme dans

I'hypothese d’ingestion quotidienne pendant desshaes années, voire toute une vie.
*Dose journaliére admissible (DJA) elle est obtenue en appliquant a la DSE un

facteur de sécurité dépendant du profil toxicolagigde la molécule (100 au minimum,
jusqu’a 1000 Puyt & Sachot, 2001).
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En tenant compte de la répartition théorique desa@mmations quotidiennes des différentes
denrées d’origine animale (OMS-FAO) et sur la bdss données pharmacocinétiques
disponibles sur le devenir de la substance danslif&yentes especes de destination, une

LMR est proposée.

La connaissance des LMR permet outre la détermimatu délai d’attente aprés un
traitement, I'élaboration de tests de détectionrésgdus de sensibilité aussi proches que
possible des LMR.

2.2. Le délai d’'attente
2.2.1. Définition du délai d'attente

Il correspond au délai entre la derniere admirtisinad’'un meédicament a des
animaux, dans des conditions normales d’emploiagprbduction de denrées alimentaires
issues de ces animaux, garantissant que ces demeeesntiennent pas de résidus du

médicament en quantité supérieure ad&® (Directive 81/851/CEE).

2.2.2. Fixation ou détermination du délai d’'attente

La détermination du temps d’attente résulte dedmparaison des concentrations
résiduelles présentes dans I'organisme aux LMR. édedes pharmacocinétiques sont donc
nécessaires a son établissement. Elles ont poutebdéterminer I'évolution dans le temps du
principe actif et de ses métabolites dans les jpdnx tissus.

Il est défini par le laboratoire et validé par Faihistration pour des indications précises et
pour un protocole thérapeutique donné (dose, diiegninistration).

L’allongement du traitement n’est pas, en regleégdle, de nature a allonger le temps
d’attente. En revanche, 'augmentation des doslesigé le temps d’attente parce que les

concentrations de principes actifs sont plus ékedams I'organism@uyt, 2003.
Le délai d’attente (pour le lait) correspond aunpier temps de traite pour lequel la
concentration en résidu est inférieure ou égakelaMR, pour 95 % de la population avec un

niveau de confiance de 95@uyt & Sachot, 2001).
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Trois méthodes principales pour son calcul stgtistipeuvent étre distinguées :

L’approche ditex SCLR » (Safe Concentration Linear Regressioast une adaptation

du systeme américain de la Food and Drug Administraaméricaine (FDA). Elle

permet d’estimer la distribution des logarithmescdacentrations a chaque traite et la

variance interindividuelle.

L’approche dite« SCPM » (Safe Concentration Per Milking)Jétermine pour chaque
point de traite de maniere indépendante, la coretm sous laquelle 95 % des

échantillons se trouvent.

L’approche dite« TTSC » (Time To Safe Concentratipnrecommandée par 'EMEA
(Experts de I'Agence Européenne du Médicament)gésiralement utilisée par les

industriels, elle consiste a calculer les limites@érance du nombre de traites.

2.2.3. Expression du délai d’attente

La terminologie suivante est adoptée :

Le délai ne s’exprime et n'est valable que dans dspéces de destination du
médicament mentionnées dans son AMM. L'absencewte mention d’'un délai pour
le lait signifie que le médicament est interdittdisation chez les femelles laitiéres

dont le lait est destiné a la consommation.

Le délai s’exprime en unité de temps (et non ptus@nbre de traites) : en heures ou

en jours.
Un délai d’attente noté zéro indique que le tragetm’implique pas d’éliminer le lait,
qui reste commercialisable sous réserve de resi@schormes sanitairéReglement

2377/90/CEE).

Le délai d’attente s’exprime a compter du vélagarde cas particulier de produits

intra-mammaires utilisés pendant la période degament.
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Tableau VIII : Liste non exhaustive des limites maximales de ussiks principaux
antibiotiques dans le lait

Ampicilline 4

Cloxacilline 30

Céphalexine 100

Spiramycine 200

Oxytétracycline 100

Gentamycine 100

Néomycine 500

Bacitracine 150

Triméthoprime 50

(Reglement CEE N° 2377/90 du conseil du 26 juiroD)
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2.3. Importance et conséquences de la présence des résid’antibiotiques dans le
lait

2.3.1. Importance et conséquences sur la santé publique

La présence de résidus d’additifs ou de substanéelicamenteuses dans les denrées
d’origine animale constitue une préoccupation peeng en hygiene et sécurité des denrées

alimentaires en vue de préserver la santé du cansbenir.

La toxicité directe aigue de résidu d’antibiotigest nulle : le risque toxique d’'une
dose unique et importante est inexistant au regasd quantités que le consommateur est
susceptible d’absorbeb(flocq, 1982) Seul le chloramphénicol est interdit en produtgio
animales, faisant exception a la regle du faitgtepriétés aplasiantes sur la moelle osseuse.
(Keck, 1981).

Leurs effets sur I'organisme humain dépendent de feecteurs :

1. de la transformatiom vivo de la molécule d’origine, conduisant a la formateun
métabolite ayant perdu ses propriétés antibactgigemmais possédant un pouvoir
allergene résiduel. La toxicité de ce résidu pdtd dugmentée ou diminuée par
rapport a celle de la molécule d’origif&al, 1979).

2. de la « toxico disponibilité » qui correspond aféame sous laquelle le résidu se
trouve dans l'organisme. Il peut étre libre oudiéles molécule@Val, 1979). Il est
alors plus ou moins accessible a la réponse imndenkorganisme, plus ou moins

prédisposé a s’accumuler au niveau de certain;esgau bien a étre éliminé.

Les conséquences liees a lingestion répétée ou aerdoses trés faibles de résidus
antibiotiques seraient d’ordre allergique, toxigitpue ou bien a 'origine d’une modification
de la flore intestinale et d’'une sélection de seschbactériennes résistant@ggedericci-
Mathieu, 2000).
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a.Les réactions allergiques

En médecine humaine, l'allergie est un effet seaordreconnu des antibiotiques et en
particuliers des béta-lactam@ewdney etl., 1989. Quand aux macrolides, ils causent peu
d’effets secondaires et seulement trées peu d’esmire peuvent causer des mécanismes
allergiques(Dewdney etal., 199]). Cependant, compte tenu des trés faibles taux dduses
présents dans l'organisme, comparés aux concemtsat’antibiotigues administrés a titre
curatif ou prophylactique, il est trés improbafleils soient a I'origine d’une sensibilisation
primaire de l'individu, ils ne pourraient par cogsént intervenir qu’'en tant que facteur
déclenchant(Dewdney et al. ,1991). D’autant plus que lorsque les antibiotiques sont
administrésper os ils subissent des modifications qui tendent airmiier leur pouvoir
allergéne. Les résidus de pénicilline en particslidrment des complexes avec certaines
protéines (albumines) par liaisons covalentessdist alors masqués par la structure tertiaire
de l'albumine et deviennent inaccessibles aux argg Il est donc peu probable que des
dérivés significativement immunogénes puissent &renés (Corran & Waley, 1975,
Dewdney et al., 1991 ; Wal, 1979).

Cependant des cas d'allergies aux résidus de fpigr@ailans les aliments d’origine animale
ont été scientifiquement prouvés, mais ceux-ciergsextrémement raregDayan, 1993)
méme si les résidus de béta lactames restent doin@minés dans les cas d’allergies

alimentaires.

b.Risques toxiques

L’'usage de certaines molécules comme le chlorampbléest théoriguement interdit chez
les animaux de rente, en raison du risque potedtgparition d’effet secondaires tels que
des formes idiosyncratiques d’anémie aplasique themme. Cet effet secondaire a été mis
en évidence non seulement lors de traitements reipiés mais aussi lors d’application

locale et méme lors d’exposition professionn@fleck, 1981 ; Schmid, 1983).

D’autres antibiotiques tels que les nitrofuranest smupconnés deetotoxicité (Perry et
al., 1967 ).Les sulfamides quant a eux se révelent faetotogiquimrte dose. Ces molécules
passent dans le lait maternel, et sont toxiques fesinourrissons de moins d’un mois
(Pawetczak et al., 2002)
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c. Effet sur la microflore intestinale et sélection desouches bactériennes résistantes

La microflore intestinale humaine est un écosystécoenplexe (18 micro-
organismes), relativement stable composé de pl0s580 espéces bactériennes différentes
(Carman et al., 1993)Chez I'homme cet équilibre est dominé par uneefemaérobie stricte
dite dominante, régulatrice du reste de la floract@ibacilles, entérobactérie...) dite
subdominante dont ils limitent le développementlpar propre croissand8oisseau, 1993)

A co6té de cette flore résidente, il peut existeezcleertains individus, ou chez un méme
individu mais de fagon inconstante, une flore diiéchtone ou transitoire, qui sauf
circonstances pathologiques, ne s'implante pas léanbe digestif.

La flore intestinale est un des principaux compagtits ou les phénomeénes de
sélection de bactéries résistantes peuvent se ldérdues bactéries de la flore intestinale
(essentiellement anaérobie) assurent un réle defmen s’opposant a I'implantation et a la
multiplication des micro-organismes d’origine exoge
L’effet drastique de cette barriere provoque unmiéhtion rapide d’une souche exogene
tandis qu'un effet permissif permet a une souchegere de se maintenir, parfois tres
longtemps, mais a un niveau de population tel tputet peut s’y développer.

Les mécanismes de résistance a la colonisation sonbre mal connus mais font
probablement intervenir une compétition entre lesrarorganismes pour des substrats tels
gue les constituants alimentaires ou les mucines, gites d’adhésion sur la muqueuse
intestinale ou encore la production de substancktitrices comme les bactériocines ou
d’autres impliquées dans les phénomeénes de « quegnsing xSperandio et al., 2003 et
equilibre peut étre perturbé par les antibiotiquesstress, les opérations chirurgicales ou

encore par un défaut du systeme immunitaire.

Dans le cas d'une prise orale réguliére d’'antibiodi la fraction de la dose administrée
qui est excrétée sous forme active par voie bdiau sécrétée par la muqueuse intestinale, a
laquelle s’ajoute en cas d’administration oraléréection non absorbée, peut suffire a altérer
I'équilibre écologique microbien de la flore intestie (Danmap, 2001)Les effets observés
chez I'h6te peuvent étre alors :

a) I'élimination des bactéries sensibles aux concénotra actives de I'antibiotique,

b) la sélection et la prolifération de bactéries tésites au sein de la flore endogéne,
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c) la colonisation du tractus digestif par des micrgamismes exogenes résistants, en
particulier ceux apportés par I'alimentation etrnslocation bactérienne (passage de
bactéries de la lumiere intestinale aux gangliodsentériques et éventuellement a
d’autres organes). Ces microorganismes peuventedpmnsables d’infections graves
(Corpet, 1993)

Chez I'homme, les colites pseudomembraneuses, déedéveloppement d€lostridium
difficile producteur de toxines, sont l'illustration de leffdes antibiotiques sur la flore
intestinale. Par ailleurs, la prise d’antibiotiquasgmente le risque de survenue d’une

infection a salmonelleoré et al., 2004).

Lorsque le traitement antibiotique a permis la dé&a ou le développement de
bactéries résistantes, le transfert et la disséromalu gene de résistance a I'antibiotique
considéré augmente. L'amplification du nombre deie® d’un géne de résistance porté par
une bactérie commensale peut étre considérableqymise géne peut étre transféré
verticalement (a la descendance) ou horizontalegaemt autres lignées bactérienn@lpack,
1984).

Il est a noter que la contribution des résidus dansélection de résistances aux
antibiotigues chez I'homme apparaitrait comme &ildomparée a Il'importance des

contaminations bactériennes des aliments d’origmmale(Corpet, 1993)

Enfin, plusieurs facteurs interviennent sur lirg#@ des modifications de
'écosysteme intestinal au cours d'un traitementibastique donné, notamment la
concentration d’antibiotique qui atteint la lumiéirgestinale, I'activité intrinseque de la
molécule sur les bactéries qui composent I'écorysiésa fixation a des composants du bol
alimentaire (protéines, cellulose,...) et son inatton éventuelle dans le contenu intestinal

(acétylase, béta lactamases (Sullivan et al., 2001).
Par conséquent, la modération du risque théorigueoxicité indirecte des résidus

d’antibiotiques s’impose, bien qu’il serait présdogux de sous estimer la fragilité de

I'écosystéme de certaines catégories d'individlssdee les convalescents et les enfants.
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2.3.2. Importance des résidus inhibiteurs en industrie ldiére

La microflore microbienne (bactéries, levures, nssigres) joue un rdle primordial
dans les différentes étapes technologiques deforametion laitiere. Les bactéries lactiques
en particulier interviennent dans les différentscessus de fermentation. Elles fermentent les
glucides en acide lactique, induisant ainsi uneidition du pH favorable a la conservation
des aliments. Elles contribuent également a laffendes fromages en produisant diverses
enzymes protéolytiques. Associées aux bactériepigrigues, elles contribuent au
développement de la texture, de la saveur des miimet a la production de composés

aromatiquegTableau 1X).

Tableau IX: Propriétés de quelques micro-organismes utilisés@hnologie laitiere
(d’aprés le CIDIL, 2008)

Micro-organisme Produit Propriétés

Bactéries | B. lactiques Fromage Fermentation lactique

Beurre acidification du lait et du
Bifidobacterium Yaourt caillé
Enterococcus Lactobacillus | Lait fermenté Formation du go(t
Lactococcus  Leuconostoc (protéolyse, production
Pediococcus Streptococcus d’ardmes), Formation de
Aerococcus Alloicoccus et la texture
Carnobacterium Ouverture des produits
laitiers
B. propioniques Emmental Fermentation propionique
Comté Formation du go(t et de
Gruyere I'ouverture
Microcoques, Fromages a Formation du goQt des
Staphylocoques non crodte lavee, fromages
pathogenes fleurie, mixte
S.equorum, S. xylosus, S. Munster
lentus), Camembert
B. corynéformes Pont 'Evéque
Brevibacterium,
Arthrobacter....

Levures Kluyveromyces Pate molle Désacidification de la
Geotrichum candidum surtout pate en début d’affinage
Debaryomyces Formation du go(t
Candida, Yarrowia

Moisissures | Penicillium camemberti Camembert
Penicillium roqueforti Roquefort Formation des
Mucor Tomme de caractéristiques

Savoie Saint sensorielles des
Nectaire fermier| fromages.
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a. Importance des ferments lactiques dans la fabricatn de produits laitiers
Le lait fermenté

La dénomination «lait fermenté» est réservée auwxdwts qui ont subi une
fermentation essentiellement lactique conduisdatc@agulation, c’est-a-dire a la formation
d’'un gel ou coagulum par modification de la stroetdes protéines du lait (micelles de
caséinesjINRA, 2005).

Le yaourt

La fabrication du yaourt repose sur l'action de téaes lactiques thermophiles
spécifiquesl(actobacillus bulgaricuset Streptococcus thermophilusyr les composants du
lait qui conduit a l'obtention d'un coagulum de s@mtance plus ou moins ferme.
Les bactéries lactiques thermophiles spécifiquagedb étre ensemencées simultanément et
se trouver vivantes dans le produit fini a raiséaudmoins 10 millions de bactéries par
gramme rapportées a la partie lactée. Lors de ¢& mila consommation, la quantité d’'acide
lactique libre contenue dans le yaourt ne doit §as inférieure & 0.8g / 100g de produit

(CIDL, 2008).

Au cours de la fermentation lactique, la productitacide lactique par les bactéries
partir du sucre du lait, le lactose, modifie lausture des protéines du lait (caséines
micellaires) et conduit a la prise en masse dei-cel Le coagulum obtenu est ferme, sans
exsudation de lactosérum. Il peut étre consommik&tt ou aprés brassage lui donnant une

consistance crémeuse ou liqu{gdDIL, 2008)..

Outre le godt acidulé qu’elles conferent au proéindl, les bactéries lui assurent une
saveur caractéristique due a la production de cegpa@romatiques. Certaines souches
bactériennes produisent des exo-polysaccharidesengdormant des filaments, contribuent a
la viscosité du yaou(tNRA, 2005).

La creme

La creme est la fraction du lait riche en matiérasge extraite par écrémage.
Elle est ensuite pasteurisée puis ensemencée asebattéries lactiques spécifiques. Les

Lactococcus lactis, Lactococcus diactyla@té actococcus cremorisont les trois principaux
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artisans de la maturation. lls épaississent la erénproduisent les ardbmes qui lui donnent sa
saveur. Cette acidification lactique induit égalaima gélification des caséines, protéines du
lait. Cette gélification épaissit la creme. Aprestiaitement thermique, la créme stérilisée

UHT n'est pas ré-ensemenceée : elle ne contientgplasne bactérie vivante et reste liquide.
Le fromage

La fabrication du fromage repose globalement saatibn de bactéries et de présure
sur les composants du lait qui conduit a la tramsé&ion du lait liquide en une masse
compactgINRA, 2005. Le processus fromager débute avec la prépardtidait, les deux
étapes principales de I'élaboration d’'un fromaget snsuite la coagulation et I'égouttage

suivis accessoirement de 'affinage apres salage.

La coagulation lactique nécessite l'action de b&télactiques qui dégradent le
lactose en acide lactique et abaissent le pH dudairainant la coagulation spontanée des
micelles de caséine (cette action est conjuguéella de la présure pour les fromages a

coagulation mixte). Elle conduit a I'obtention d’'gel de caséine.

L’affinage est le stade ultime du processus, lisiste en une digestion enzymatique
du caillé sous I'action des agents coagulants tnaieroorganismes et conduit a I'obtention
d'un fromage affiné. Il confere au fromage son agpea consistance, sa texture et ses
caractéristiques organoleptiques typiqIBRA, 2005).

Le beurre

La dénomination beurre est réservée exclusivemenhe émulsion résultant du
barattage de la creme ou du lait de vache permetéahutyrification. La créme obtenue par
ecremage du lait est désacidifiée, pasteurisée ubg une phase de maturation avant le

barattage, le lavage et le malaxage.

Le but de la phase de maturaticaujourd’hui dirigée- est de favoriser le meilleur
développement de l'arbme du beurre, grace a laattom de diacétyle sous l'action de
ferments lactiques particuliers dits « fermentgatiaes », tels quelL.euconostoc citrovorum
ou cremoris et Streptococcus diacetylac@gs bactéries doivent se développer et en milieu
acide, en association avec des bactéries lactiquasfiantes telles queStreptococcus
cremorisou thermophilus Cette maturation de la creme, a la fois biologigacidification et

aromatisation) et physique (cristallisation de latisBre grasse) a été quasiment abandonnée.
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Elle est remplacée par le procédé continu, dit Mizd" qui permet l'utilisation de cremes

douces, non maturées, le réensemencement intebveaméin de fabricatio(CIDIL, 2008).

b. Conséquences de l'inhibition des ferments lactieges

La plupart des micro-organismes utilisés en teatgiel laitiere est plus ou moins
sensible a la majorité des antibiotiques utilisésnédecine vétérinaire, susceptibles d’étre a
I'origine de résidus et en particulier aux bétadatnes. De tres faibles concentrations de
résidus d’antibiotiques peuvent ainsi inhiber I&té de ces micro-organismes. A titre
d’exemple, la péniciline a une concentration d®0Qy Ul /ml de lait induit un
ralentissement de l'activité déactobacillus thermophilus L'inhibition des ferments
lactiques est par contre totale a une concentratien0,50 Ul /ml(Luquet, 1985).
Les conséquences de cette inhibition peuvent sxaéger a la fois sur la qualité du produit

fini en fin de chaine de production et sur le randet de fabrication.

A titre d’exemple, une réduction du taux d’acidis yogourts induit une diminution
de leur viscosité a lorigine de produits trop uides non commercialisables.
Enfin, en plus des altérations possibles du dépelment des différents arébmes,
la prolifération de micro-organismes habituellemiehibés par I'acidification du milieu par
les ferments lactiqgues n’est pas a écarter en mrésae résidus antibiotiques. |l s’agit le
plus souvent de coliformes ou de bactéries dueg€hwstridium (Balby & Hartman,
1985 ; Jurdy & Asmar, 1981).

L'importance de la recherche d’éventuels résiduibimtique est des lors évidente, au
regard de la dépréciation tant qualitative et gtetivte du lait qu’ils peuvent induire : 200 a
400 ml de lait d'une vache sous traitement a base pdnicilline peuvent rendre
plus de 1000 | de lait impropres a la transforrmatiOe qui représente en cas de contréle
positif un manque a gagner important pour I'élev&e préjudice serait encore plus grave
pour I'industrie de transformation laitiere en cispassage dans les citernes de mélange de

ces laits contaminés.
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V. CONTROLE ET DETECTION DESRESIDUS
ANTIBIOTIQUES DANSLE LAIT

La législation algérienne relative a la qualitéldit rend obligatoire la recherche de
résidus d'antibiotiqgues dans les laits crus, lats ldéshydratés conditionnés, et les laits
déshydratés destinés aux industries alimentaies résultats de cette recherche doivent étre
négatifs soit «absence» d'antibiotiques dans les laits cités précédentrf@aurnal Officiel
de la République Algérienne N°35 du 1 Safar 141@&respondant au 25 mai 1998En
revanche le l|égislateur algérien ne fixe pas aencotinnaissance les modalités de cette

recherche.

Nous nous sommes appuyeés par conséquent sur kEat@n européenne qui a
codifié les différentes méthodes d’'analyse et dé de lait et de ses dériv€Bécision 91
/180/CEE du 14 février 1991Plus pragmatique l'union européenne a invalidgrézepte de
tolérance zéro pour les résidus d'antibiotique @&21par une directive du Conseil Européen
N° 92/46/CEE du 16 juin 1992), rendant obligatdisedétermination des LMR par des
méthodes précises, statistiques, harmonisées sulateeuropéen. La LMR devenant par
conséguent un point essentiel pour toute nouveleathde d’AMM (ou renouvellement) d’'un

médicament vétérinai@rouillet, 2002 ; Laurentie & Sander, 2002).

NB : Les autres textes réglementaires relatifs gualité hygiénique du lait et de ses dérivés

sont repris en annexe.

De nombreuses méthodes permettant de rechercheprdsence de résidus
d’antibiotiques dans le lait, existent. Elles diffist par leur sensibilité, leur codt, les
difficultés techniques et matériels inhérentesua téalisation. Certaines permettent outre une

identification précise de la molécule en cause,quantification fine de celle-ci.
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1. METHODES QUALITATIVES DE DETECTION

1.1. Méthodes microbiologiques

La plupart des tests développés pour la rechereheésidus d’antibiotiques sont
essentiellement basés sur la constatation d’'umtiséement ou d’une inhibition de la
croissance d’'une souche bactérienne sensible mipeésence de I'échantillon de lait a tester
(Guiraud, 1998).

1.1.1. Ancienne méthode officielle de référence

Méthode biologique basée sur I'inhibition de baetetactiques sensibles en présence
de résidus antimicrobiens inhibiteurs.

Cette technique implique la réalisation de deuhknepues successives :

a. Test d'acidification

Il s’agit d’'un test rapide et relativement simpleancien test officiel francais
d’acidification est un test de dépistage pour l&Emble des résidus d’antibiotiques capables
d’'inhiber le développement dstreptococcus thermophilugans le lait. En I'absence de
résidus, ce germe transforme le lactose en acadigjli@, ce qui se traduit par une baisse du
pH mise en évidence par un changement de coulaariddicateur ajouté au miligdacquet
& Steeg, 1953 ; J.O.F du 6/10/1983 et Bulletin FR58/1991).

En cas de résultat positif ou douteux avec cedi@sidification, il est prévu la mise

en ceuvre de trois tests de confirmation par diffugn gélose.

b. Epreuve de confirmation ou méthode de Galesloot-Hamg

Cette technique correspond concretement a la afialisd’'une technique de diffusion
en gélose : un disque de papier filtre imprégndaitua tester est placé a la surface d’'un
milieu gélosé nutritif inoculé avec le microorganestest.
Au cours de l'incubation les antibiotiques évenirrakent présents dans le lait diffusent dans
la gélose et inhibent la croissance de I'organisesé Il en résulte la formation d’'une zone
transparente autour du disque. Le diametre dere #dnhibition varie avec la nature et la
concentration des antibiotiques présents danstl@OBERNA, 1981).
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En regle générale, le test est considéré positgréaence d’'un diameétre d’inhibition

supérieur a 10 mrtGalesloot & Hassing, 1962).

Cette technigue implique l'utilisation de trois esps bactériennes différenteBacillus

stearothermophilus, Bacillus subtiktBacillus megaterium

Cette méthode officielle a été remplacée depuik'l@nvier 2002 par une nouvelle
méthode dans laquelleStreptococcus thermophilusest remplacé par Bacillus
stearothermophiluslans le test d’acidification. La diffusion sur ugélose ensemencée avec
Bacillus megateriumest supprimée dans le test de confirmat{®@cision européenne
91/180/CEE ; Reglement CE N°1664/2006).

Cette nouvelle méthode officielle de référence a&dlmgpar la communauté européenne est
beaucoup plus sensible que la précédente. Sonigeilet sa réalisation seront développés
dans la partie expérimentale.

Cette méthode présente l'avantage de permettre fbidaune approche semi-

guantitative et une appréciation qualitative diafaille de I'antibiotique incriminé.

Influence des résidus de désinfectants éventuailgmnésents dans le lait

Les meéthodes utilisanB. sterothermophiluscomme organisme-test présentent
'avantage d’étre tres peu sensibles aux agenisfdétants éventuellement présents dans le
lait. De plus seules des concentrations élevéeasiafectants de I'ordre100 - 200 ppm, sont
capables de positiver ces tests or il est quasossiple de rencontrer des laits contenant des
teneurs aussi élevées, méme en I'absence de ringadjégouttage du matériel de traite apres
sa désinfectioiBrouillet, 2002 ; Duflocq, 1982).

1.1.2. Autres tests microbiologiques de détection des rékis d’antibiotiques

La méthode officielle requérant outre les compétsratun personnel de laboratoire
gualifié, des délais de réalisation relativemengk (entre 16h et 24 h) pour les épreuves de
confirmation), différents kits de détection ont @éveloppés. Ces derniers peuvent étre
utilisés par le vétérinaire ou I'éleveur au nivetula ferme ou par les techniciens au niveau

des laiteries ou des unités de transformatiorelaiti
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a. Le Delvotest ®

Le delvotest (MCS®) reste malgré son anciennetéest officiel retenu par la
communauté européenne, il est de ce fait le kilétection de résidu d’antibiotique le plus
largement utilisé. Différentes déclinaisons sim@éf de ce test existent (Delvotest P®,
Delvotest SP®...) mais elles reposent toutes suré@emenprincipe d’inhibition déacillus
stearthermophilusCes tests se présentent sous la forme de kits hsémaontenant un

nombre standardisé de spores de la bactérie damdian gélos€Sischo, 1996).

L’échantillon de lait a tester est mis a diffusansd le milieu gélosé contenant des
substances nutritives, un indicateur de pH et ioéthoprime. Aprés une incubation a 64°C
de 2h30 pour le Delvotest P® et de 3h pour le DebtoSP®, la croissance normale du
micro-organisme et la production d’acide qui erultésprovoquent le virage de couleur de
l'indicateur de pH du pourpre au jaune. En présafeesubstances inhibitrices, la couleur
pourpre du milieu gélosé persiste apres la péerideubation prescritéfigure 6) (Suhren,

& Beukers, 1998).

F Fasiil Mergnm
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Figure 6: Nuancier Delvotest SP @Reybroeck ,2004)

Cupulesa, b, cetd : échantillons positifs Cupulese, fetg : échantillons négatifs

Ces tests présentent un spectre de détection seasilité vis-a-vis des pénicillines
comparables a ceux de la méthode d’acidificatiditiefle (Tableau X).Néanmoins ils ne
permettent la détection de certaines moléculediatitjues telles que les tétracyclines et les
guinolones qui pourraient étre présentes danstla ldes teneurs supérieures aux LMR. Il en
est de méme pour certaines substances interditesneole chloramphénicol ou les
nitrofuranes. Par conséquent des tests complémentaieuvent se révéler nécessaires
(Mitchell et al., 1998 ; DSM food specialities, 200
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Tableau X : Tableau comparatif de la sensibilité des méthotesdification, de Galesloot
et du Delvotest &Duflog, 1982)

Molécules antibiotiques | Méthode d’acidification| Méthode Galesloot| Delvotest
Chlorotétracycline 0.2a0.4 06a1l1.25 0.30
Oxytétracycline 0.25 12 a25 0.30
Pénicilline G 0.005 0.01 0.004
Streptomycine 5a10 5a10 8

Les résultats sont rapportés en pg/ml sauf ceua génicilline exprimés en Ul/ml.

b. Le Copan Test P® et S100®

Les Copan Test P® et Copan Test S 100® kits santetd plus récents reposant sur le
méme principe que le Delvotest® a la seule difféeerque la tablette nutritive est
préalablement incorporée a la gélose, ce qui rddyirocédure d’'une étape par rapport au
Delvotest®. lls associent le principe de diffusem gélose avec la réduction d’un indicateur
coloré. L'absence de substances antibiotiques itnisis est indiquée par un virement de
lindicateur. lls se présentent sous la forme dsesuunitaires ou de microplaques préts a

'emploi permettant selon la présentation d’effectdes analyses individuelles ou collectives.

Test Inclividiet Forme microplaques

o
Ll T TN ° = T

At d A

M&gmti 1- Pl - Mgl t Prisatif

Figure 7: Présentation et interprétation du Copan téR@ybroeck ,2004)

Le Copan Test® serait du reste nettement moinstdergue le Delvotest SP®. De
plus des résidus de désinfectants, de certainsifug@ms en fortes concentrations sont
susceptibles de perturber I'analyse. Les résuttatgelle-ci peuvent étre également faussés
par du lait sub-mammiteux au pH alcalRkeybroeck, 2004).

c. Valio-T®

C’est un test assez similaire du Delvotest damaé&thode et son spectre de détection.

Mais il est encore plus long dans sa réalisatioquieen limite I'intérét. Il présentait dans le
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passé, I'avantage d’avoir une sensibilité prochd alecienne méthode officielle, puisqu'’il
utilise Streptococcus thermophile®@mme organisme te@¥litchell et al., 1998 ; Verhnes et
Vandaele, 2002).

d. CHARM FARM Test®

Le CHARM FARM Test® est un test qui utilise une Igefiole en une seule étape, c’est
un test qui permet de détecter cing familles delgite vétérinaires : les béta lactamines, les

sulfamides, les tétracyclines, les aminosidessetriacrolides dans le lait cru de vache.

Les résultats restent stables pendant 8h apré&stiest peuvent étre lus par comparaison de
couleur ou par l'utilisation d'un pH metre. Cepengd’acquisition d’un matériel spécifique
le « Charm Auto Farm » est nécessaire a la réalisde ce test. Une présentation sous forme
de microplague : « Charm AIM-96 » permet de teptes de 90 échantillons en moins de 4
heureqFood Safety, 2002).

Tableau Xl : Tableau comparatif entre les LMR et la sensibdis différents tests
microbiologiques de détection des résidus antitpists dans le la{Food Safety, 2002)

Famille des Antibiotiques LMR Delvotest SP| Copan test Charm Charm Farm
(ng/kg) (ng/kg) AIM-96 Test (1g/kg)
antibiotiques (no/kg) (Hg/kg)
Béta- Pénicilline 4 2 1-2 4 3
lactamines Ampicilline 4 2-3 Infa2 6 4
Amoxicilline 4 2 2-4 4 4
Cloxacilline 30 15 10-15 50
Oxacilline 30 5 5-10 30
Tétracyclines | Chlorotétracycline 100 150 250-500 150
Oxytétracycline 100 100 250-500 150 100-150
Tétracycline 100 100 250-500 100
Sulfamides Sulfamethazine 100 25 100-200 10 50-100
Macrolides Erythromycine 40 50 Sup. a 200 100
Spiramycine 200 200 Sup. a 200 500
Aminosides Gentamycine 100 100-300 100-50¢ 30 300-500
Néomycine 500 100-200 500-2000 100
Streptomycine 200 300-500 Inf & 1000 500-60(
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1.2. METHODE ENZYMATIQUE

Test Penzyn®

Le principe du Penzym test® repose sur linhibitipar les béta-lactamines
eventuellement présentes dans le lait a testeledamzyme : la DD carboxypeptidase. Cette
inactivation se traduit par I'apparition d'une c@ton jaunatre au lieu de celle rosée ou

orangée habituellement observée en I'absence ikiséde béta-lactamines.

Rapide (20 mn), ce test est trées spécifiqgue desaldmfamines (pénicillines et
céphalosporines). Bien qu'il ne soit pas approuméaroe test officiel, il est trés largement
utilisé en industrie laitiere comme outil de sciagndes laits de grand mélange.
La sensibilité de ce test est de I'ordre de 0,000042 U/mli(Frére et al., 1980 ; Jones et al.,
1988).

1.3. METHODES IMMUNO-ENZYMATIQUES

La plus part des méthodes immuno-enzymatiques eepasir le méme principe : le
lait est incubé en méme temps qu’un récepteur i les résidus d’antibiotiques (souvent
des béta-lactamines) éventuellement présenteseptiss lier au récepteur. Apres incubation
la quantité restante de récepteur libre est cargrpbar comparaison de l'intensité de couleur
de la bande test (ou du point test) avec celle e’lbande témoin (ou d’un point témoin).
L’intensité de la couleur a hauteur de la zonea#we est inversement proportionnelle a la

concentration de I'antibiotique dans I'échantillda lait (Sischo, 1996).

Ces techniques bien que rapides (de quelques minut®ingt minutes), reste
onéreuses. Elles sont souvent spécifiques d’unelléaniantibiotiques (souvent les béta-
lactamines) et se caractérisent par des limites dd&ection inférieures aux LMR.
Vu le développement toujours croissant de I'offenenerciale, nous nous contenterons de

détailler les caractéristiques des kits les plugelament utilisés.
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1.3.1. DelvoX Press TM BL ®

Il consiste a faire réagir une quantité définidalea tester avec une quantité précise
d’un soluté dit traceur qui a pour fonction de céempr les résidus antibiotiques. Le mélange
est ensuite versé dans un tube recouvert d’'un es@écifique qui est sensé réagir avec
'excédent de traceur libre. Le complexe traceuibamtique est éliminé par rincages

successifs et un substrat colorimétrique réagit &/&raceur fixé sur les parois du tube.

La lecture se fait avec un lecteur de densité aptiglintensité de densité optique est
inversement proportionnelle a la concentrationésidus du lait testé.

Le Delvo X Press TM BL permet la détection spécifigles béta-lactamines.

1.3.2. Snap Tests®

Le Snap test se décline difféerentes versions (la&tamine, tétracyclines, gentamycine...).
Les récepteurs présents peuvent se lier soit didiatique présent dans le lait, soit aux
antibiotiques fixés a la surface du test. De prigdiem simple et d’'usage ludique, ce test
permet de rendre un résultat en 10 min(figsire 8).

Sens de lecture SPOT TEMOIN CERCLE D'ACTIVATION

d@( O@
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PUITS D'ECHANTILLON SPOT D'ECHANTILLON ACTIVATEUR

Figure 8 : Dispositif Snagwww.idexx.fr)

1.3.3. CHARM ROSA Milk MRL-3 Test®

Le résidu de l'antibiotique présent dans le laiester est révélé par une réaction
immuno-chromatographique sur des bandelettes camtedes anticorps et un colorant
marqué, apres une incubation de 3 minutes. Le CHARRL test est le test le plus rapide a
'heure actuelle pour la détection des béta laatasiet de la cloxacilline. D’autres
déclinaisons de ce test permettent la recherchetatescyclines, des quinolones et des
sulfamides en 8 minutéfigure 9).
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Figure 9: CHARM ROSA MRL -3® Test Kit et Lecteur ROSA®

www.charm.com

1.3.4. Beta Star kit®

Le test Beta Star est une méthode du type "Recésgay" basée sur I'emploi d'un

récepteur spécifique lié a des particules (igure 10).

Il.. { S @-Lactarn +

antibiotic

,.r\-
{ +  Hoantibiotics +
present

Gold labeled
receplor

Figure 10: A) Représentation schématique du principe deeeRtor Assay »
du test Beta Star®
B) Lecture et interprétation des bandelettes

Il permet la détection rapide, dans le lait, desidis de pénicillines et de
céphalosporines. Lors de la premiére étape d'inimuhades antibiotiques béta-lactamines,
s'ils sont présents, se lient au récepteur. Pendasgconde étape d'incubation, le lait migre
sur un support immunochromatographique (membragée fa une bandelette) qui comporte
deux bandes de capture. La premiére bande reterst les récepteurs qui n'‘ont pas lié
d'antibiotiques pendant la premiere étape, faiapparaitre une coloration rouge intense qui

traduit une absence de résidfigure 11).
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En cas de présence de béta-lactamines en excespi@slexes récepteurs-antibiotiques
formés ne peuvent pas se lier et aucune coloratapparait. La deuxieme bande, basée sur
la fixation d'un anticorps, sert de référence ietaffpparaitre dans tous les essais une coloration
rouge d’égale intensité Ce test tres simple d’engdbaussi trés rapidéscippo et al, 2006).

= Huandle [himcen

= Randea las)

Figure 11: Lecture des bandelettes du test Beta S{&&ybroeck ,2004)
A gauche : lait négatif. La bande test se coloreiemouge plus intense que la bande témoin.
A droite : lait positif. La bande test est totalathabsente ou coloré en un rouge moins ou

aussi intense que la bande témoin.

1.3.5. Systeme CHARM II®

Cette méthode est subordonnée a l'utilisation @nalyseur permettant de quantifier
le produit d’une réaction d'immuno-compétition enke résidu d’antibiotique éventuellement
présent et une molécule marquée au carbone 14u dritiam. Cette technique permet de
réaliser simultanément [l'identification de la malc et un dosage semi-quantitatif
relativement précis. Elle couvre en outre I'ensembles antibiotiques, y compris le
chloramphénicol. Son usage reste néanmoins réaarvkaboratoires de contrdle en raison de
l'investissement relativement lourd qui doit étomsenti(Korsrud et al., 1994; Ferrini et al.,
1997).

D’autres tests en immunofluorescence ont été dppék tels que 'IDEXX Parallux
Test ou le Fluorophos Betascreen Test. Le preragtrgermet de rechercher et de quantifier
un large éventail de molécules antibiotiques. Leosd est spécifique des pénicillines. I
s’agit de tests rapides (10 minutes) qui nécegsérrrevanche tous deux l'acquisition d’'un
fluorimetre(Bell et al., 1995 ; Kumar et al., 1997).
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Tableau XlI : Tableau comparatif entre les LMR et les valeutdlsele détection des
différents tests de recherche @asibiotiques dans le lajFood Safety, 2002)

Test microbiologique

Famille LMR
Antibiotiques Delvotest SP | Parallux Snap Béta
des antibiotiques (halkg) | ® (pglkg) test® Test® | S.TAR®
(hg/kg) | (Mg/kg) (ng/kg)
Béta-lactamines Pénicilline 4 2 3,2 2-4 2-4
Ampicilline 2-3 29 4-5 2-5
Amoxicilline 2 3,6 6 2-4
Cloxacilline 30 15 7,4 30 5-10
Oxacilline 30 5 10 35-40 5-10
Tétracyclines Chlorotétracycline 100 150 125 30 -
Oxytétracycline 100 100 100 30 -
Tétracycline 100 100 100 30 -
Sulfamides Sulfamethazine 100 25 - - -
Macrolides Erythromycine 40 50 - - -
Spiramycine 200 200 - - -
Aminosides Gentamycine 100 100-300 - - -
Néomycine 500 100-200 - - -
Streptomycine 200 300-500 - - -
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2. METHODES QUANTITATIVES POURLA RECHERCHE
DE RESIDUSANTIBIOTIQUES DANSLE LAIT

Différentes techniques permettant la quantificaties résidus d’antibiotiques ont été
mises au point depuis les années 1980 telles gdeLLC (High Performance Liquid
Chromatography) qui offre des seuils de détectidréemement bas . Le couplage une dizaine
d’années plus tard de la chromatographie liqule) @ la spectrométrie de masse (SM) a
permis d’allier le pouvoir séparatif (résolutif) da premiére technique a la puissance
analytique de la seconde et d’affiner ainsi lesltéts des analyses effectuées. Des techniques
plus récentes comme le Thermospray ou Particle Bagarmis notamment le dosage de
certaines molécules antibiotiques n'absorbant @&tV telles que I'érythromycine.

Ces techniques ont depuis trouvé leur place ddfératits laboratoires officiels de controle

vétérinaires de par le mond&nappstein & Suhren, 2003 ; Schneider, 2005).
Enfin, nous citerons également la technique pleseane de I'électrophorése qui permet une

guantification précise et reproductible, mais quesh valable que lorsque la molécule

antibiotique recherchée est connue.
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.  OBJECTIFS

Ce travail avait pour objectif d’'une part, la rexaie de résidus d’antibiotiques dans le
lait cru produit dans deux wilayas du centre nad Aligérie : Alger et Boumerdes, et d’autre
part, la discussion de la pertinence de la mis@lace d’'un contrdle systématique du lait

fermier.

Pour ce faire deux techniques microbiologiques @@t successivement mises en
ceuvre : un test d'acidification et une épreuvecdgefirmation par diffusion en gélose ;
parallelement une enquéte sur les pratiques thdtigpes et hygiéniques en élevage bovin

laitier a été réalisée ou plus exactement « tentée

En premier lieu, une mise au point des techniquéte aécessaire, dans la mesure ou
la recherche des résidus d’antibiotiques ne semhke étre réalisée en routine dans les
laboratoires de contrdle en Algérie. L’'ensemble delantillons de lait collectés soit 760

prélevements a ensuite été testé par les deuxigeesnprécédemment citées.

Les analyses des échantillons ont été réaliséesemu du laboratoire du Centre
Algérien du Contréle de la Qualité et de lTEmbadd@ACQE), a Alger.
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II. MATERIEL ET METHODES

1. LIEUX ET DUREE DE L 'ETUDE EXPERIMENTALE

Notre étude a porté sur un total de 760 prélevesngmtait, collectés sur deux wilayas
du centre de I'Algérie : Alger et Boumerdé€§ableau I):

Wilaya d’Alger : 160 échantillons de laits, provenant de 160 vadifeentes, reparties

au niveau de 35 exploitations de 19 communes,ténééoltés dans la wilaya d’Alger.

Wilaya de Boumerdes 600 échantillons de laits, provenant de 600 vacli#srentes

réparties dans 137 exploitations localisées darfrinunes, ont été également préleves.

Tableau | : Plan d’échantillonnage

WILAYA ALGER BOUMERDES TOTAL
Nombre d’échantillons 160 600 760
Nombre de vaches prélevées 160 600 760
Nombre de communes 19 19 38
Nombre d’exploitations 35 137 172

L’étude s’est déroulée sur une durée totale dei mau mois de Décembre 2007 au
mois de Mai 2008.

Tous les échantillons de lait prélevés provenadmtvaches déclarées saines par
I'éleveur et/ou n’ayant subi aucun traitement a@otique depuis au moins 1 mois.
Le lait produit par ces vaches était destiné aolassommation humaine soit en I'état soit

apres transformation.
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2. MATERIELS

2.1. Conditions de préléevements et de stockage des éctithons de lait

2.1.1. Conditions de prélévements du lait

Pour chaque prélevement : un volume de 2 fois 4@ #gt€ recueilli dans un flacon
stérile et étanche de 50 ml.
Apres lavage, séchage et désinfection des trayenmemier jet de lait est éliminé et le
prélevement est réalisé. Le lait recueilli dans gciea flacon correspond au meélange

provenant des quatre (4) quartiers de la mamelle.
2.1.2. Transport et stockage des échantillons

Les échantillons sont transportés dans une glacrreie de pain de glace et
congelés a -20°C dans les 3 heures suivants |élévement. Les échantillons ont été
analysés dans les 2 mois suivants leur préleverAeicuine rupture de la chaine du froid ne

s’est produite au cours de notre expérimentation.

2.1.3. Mode d’enregistrement des prélévements

Chaque prélevement de lait a été daté et numéretdernier est identique a celui
attribué a la fiche de renseignement remplie darsatire de I'étude (numeéro de la ferme/

numero de la vache prélevée).

Les mentions suivantes ont également été apposebétgjuette du flacon :

= M: pour Malade, sile lait nous a semblé anormal.
= MM : pour Mamelle Malade, si la mamelle nous a semiatade.

= S :pour Saine, sile lait est normal.
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2.2. Micro-organismes test utilisés

Deux micro-organismes test ont été utilisés dansalire de la recherche de résidus
d’antibiotiques par méthode microbiologique :
= Bacillus subtilis ATCC 6633 suspension de spores (France 2612 AO),

= Bacillus stearothermophiluyariétécalidolactissouche C953(CIP 5281).

2.3. Réactifs, milieux de culture et produits chimiques

2.3.1. Milieux de culture

Gélose de Muller Hinton - Institut Pasteur d’Algéei

Infusion de viande de boeuf déshydratée 300 g
Hydrolysat de caséine 1759
Amidon de mais 15¢9
Agar agar 13 g
Eau distillée 1000 mi
pH final 72-74

Bouillon nutritif

Peptone 109
Extrait de viande 59
Chlorure de sodium 59
Agar agar 139
Eau distillée 1000 ml
pH final 7.2
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Gélose nutritive

Peptone 10g
Extrait de viande 59
Chlorure de sodium 59
Agar 15 g
Eau distillée 1000 ml
pH final 7.2

Préparation : Les différents composants sont dissous dans I'saws I'effet de la chaleur.
Cette solution est répartie a raison de 7 ml pbe t& essai. Les tubes sont maintenus en

position inclinée pendant toute la durée de sadigifon du milieu.

Milieu de sporulation

Extrait de viande 3,09
Peptone 5049
Sulfate de manganeuse (MnSO4 H20) 31,3 ¢
Agar 15,09
Eau distillée gsp 1000 m

Préparation : Les différents composants sont dissous dans I'saws I'effet de la chaleur.

Cette solution est répartie dans des boites Rétri@ment de son emploi.

NB : Tous les milieux sont stérilisés a 121°C ped® minutes. Le pH apres stérilisation

est ajusté a 7,4 +/- 0,1.
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2.3.2. Réactifs et solutions étalon

Lait témoin

Le lait témoin est un lait stérilisé UHT, contr&géempt de toute substance inhibitrice.

Solutions étalons de pénicilline

Solution de pénicilline a 100 UL/mktelle ci est préparée par dissolution de

benzylpénicillinate de sodium dans de I'eau déstilstérile a raison de 60 mg/ml.
Solution diluée de pénicilline a 0,125 Ul/odrrespondant a 0,075 mg de pénicilline /ml.

Solution étalon de pénicilline a 0,0067 Ul/nik: solution est obtenue en ajoutant 4 ml de

solution diluée de pénicilline a 71 ml de lait ex#rde substances inhibitrices. La solution
obtenue contient 0,04 mg de pénicilline/ml.
Les solutions de pénicilline sont préparées exteargonent.

Solution de triméthoprime

Triméthoprime 5 mg.
Ethanol 96 % 10 ml
Eau distillée gsp 1000 n1|.

Le triméthoprime est d’'abord dissout dans I'éthaagnt d'étre dilué dans I'eau
distillée. Cette solution se conserve au maximunseinaine a l'obscurité et a une

température de 0-5 °C.

Solution de pourpre de bromocrésol

Pourpre de bromocrésol 250 mg
Ethanol 96 % 10 ml.
Eau distillée gsp 100 ml

Le pourpre de bromocrésol est d’abord dissout détieanol puis dilué dans 100 ml
d'eau. Cette solution se conserve au maximum pen@amois a l'obscurité a une

température de 0 a 5 °C.
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Disques antibiotiques

Matériels & Méthodes

Antibiotique Marque Numeéro de lot
Erythromycine, 15 pg Bio Rad 6k3232
Streptomycine 10 pg Bio Rad 43074
Spiramycine : 100 mcg Bioanalyse 60810
Tétracyclines : 30 Ul Sanofi Diagnosti@stur 0E272R
Pénicilline G : 6 ug Bio Rad 6K3320

2.4. Appareillages, instruments et consommables

Dans le tableau ci-dessous est compilé 'essenisl appareillages, instruments,

consommables et verrerie utilisés.

Appareillage, instruments, consommable

Verrerie

Etuve réglable

Baina eau

Portoir pour tubes ou ampoules.

Seringue a usage unique avec embout jetable
permettant de prélever et de répartir 0,1 ml
Pince

Four a air chaud

Autoclave

pH-metre

Disque papier de 7 mm

Boites de Pétri en matiére synthétique stérile
d'un diametre intérieur minimal d'envir8®

mm, a fond parfaitement plat.

Flacons a échantillon avec fermeture adéquat
15 et 50 ml

Flacons d'une capacité @60 et250 ml.
Pipettes en verre ou en matiére synthétique
stérile d'une capacité nominale de 1 ml et 10 1
Spatules en verre

Tubes ou ampoules avec couvercle ou bouch

d'un diameétre intérieur de 8 mm

e de

ml

NB : Toute la verrerie a été stérilisée a chaquksatiion pour éviter tout effet inhibiteur

résiduel.
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3. METHODES

Nous avons adopté la méthode officielle européetmedétection des résidus
d’antibiotiques dans le lait (décision de la consiua 91/180/CEE du 14 février 1991) et
appliguée dans la communauté européenne depuigalevier 2002(Décision européenne
91/180/CEE ; Reglement CE N°1664/2006).

Deux technigues sont successivement réalisées :
Un test d’acidification :qui met en évidence I'éventuelle inhibition d'usmuiche de

Bacillus stearothermophilugar. calidolactisC953 par I'échantillon de lait a tester.

Une épreuve de confirmationcorrespond a la réalisation de deux tests desilififu

en geélose I'une aveBacillus subtiliset 'autre ave®acillus stearothermophilus

3.1. Test d’acidification

Cette épreuve permet normalement d’effectuer wmjar screening dans la
totalité des échantillons testés.
Principe : Une éventuelle inhibition dBacillus stearothermophilugar. calidolactis C953
est recherchée.
Le test est déclaré positif quand il n'y a pas iidication de I'échantillon. L’acidification
se traduisant habituellement par une coagulatioiaitiet un virage de I'indicateur coloré.

Composition de la culture d’épreuve

Composants Volume
Culture bactérienne 10 ml
Solution aqueuse de pourpre de 10 mi
bromocrésol 25 %

Solution aqueuse d’extrait de levure sté 5 ml
0,1 %

Un volume de 0, 1 ml de la culture d’épreuBe $terothermophilusextrait de

levure et pourpre de bromocrésol) est additionf@®@laml de I'échantillon a tester.
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Réalisation : Un échantillon de lait est ensemencé de sporesBdeillus
stearothermophilus var. calidolactS 953 dans un milieu gélosé contenant des substance
nutritives, un indicateur de pH (pourpre de bromsot) et du triméthoprime. La croissance
normale et la production dacide d'un micro-orgaeistest fait virer aprés incubation

I'indicateur de pH du pourpre au jayffigure 1 ).

Un témoin négatif (lait de référence) et un témumasitif (lait pénicilline témoin
0,01 Ul/ml) sont mis a incuber en présence de 0,denta culture d’épreuve dans les mémes
conditions et méme temps que I'échantillon a tester
La réponse est lue aprés 2h30 d’incubation en &WBA C, au moment du virage du témoin
négatif.

Echantillon Temaomnegatit Temom posatif
de lait a tester ilaitde referance) ilait~ 0,01 Ulsml penicilling)
— — —
Micro-cupules
e S N
= trimathoprims
- Culture deprauze Apreésincubation (2h30 a 64°C)

iBacillus stearotharmophilus
- poutpra de bromocr2saly

— —
.) Wicro-cupules
.

——’ —

Figure 1 : Réalisation de I'épreuve d’acidification
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3.2. METHODE DE DIFFUSION EN GELOSE

Deux tests de diffusion en gélose sont réalisés, dvecBacillus subtiliset 'autre

avecBacillus stearothermophilus

Théoriquement seuls les échantillons douteux oitifsodoivent étre soumis a I'épreuve de
confirmation, mais dans le cadre de cette étudeskenble des échantillons prélevés a été

analyseé par les deux méthodes.

3.2.1. Réalisation de I'épreuve de confirmation

Revivification des souches

La surface de la boite de pétri contenant les et deBacillus subtilisest
raclée a I'aide d’'une pipette pasteur dont I'exitéra été flambée. La quantité ainsi obtenue
(environ 10) est diluée dans 10 ml de bouillon nutritif. CeifEération est renouvelée autant
de fois qu’il est nécessaire.

La méme procédure est appliquée pour la revitiboa de Bacillus
stearothermophilus.

Figure 2 : Prélévement et revivification de la souche danbaliillon nutritif

Aprés agitation, les tubes a essai sont mis a #rcpbndant 24 h a 30°C pour les tubes
contenanBacillus subtiliset a 55°C pour ceux conten&#cillus stearothermophilus

Aprés 24h, une croissance ou prolifération baatéeeest constatée dans la totalité des
tubes ensemenceés. Les produits ainsi obtenus seseivés dans une gélose nutritive.
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Etalonnage de la suspension de spore

Le lot de suspension de spores utilisé a étéigéiin d’en déterminer la
concentration. Le dénombrement est effectué suewmgélose nutritif aprés incubation des
boites Pétri a 37°C pendant 24 h .

Préparation des boites Pétri
Bacillus subtilis

Le jour du test, la suspension de sporeBalallus subtilis est inoculée dans le
milieu gélosé préalablement fondu puis refroidi %@ pour obtenir une concentration
d’environ 5x 10°de spores / ml de milieu
La formule ci-dessous est appliquée pour le calieula quantité de gélose nécessaire a

'ensemencement des micro-organismes test.

C1xV1 = C2xV2
C1 : Concentration initiale
V1: Volume initial
C2: Concentration finale

V2 : Volume final

Dans nos conditions : C1=10/1=1; C2=5 x 1¢°
Par conséquent V2 = 19ml

Ainsi un inoculum del ml de spores Bacillus subtilisa la concentration de T0
est additionné a 19 ml de gélose de Muller Hintiim @obtenir une concentration finale de
10“*spores /ml de milieu.
Sur le plan pratique : 237, 5 ml de gélose sers¢mencés avec 12, 5ml de suspension de
Bacillus subtilis.

Les boites Pétri ainsi préparées sont mises a @@B7°C pendant 24 h.

Bacillus stearothermophilus

Le milieu gélosé Muller Hinton préalablement foradld00°C et refroidi a 55°C est
ensuite coulé dans des boites pétri. Le milieveasuite inoculé au moyen de la culture

liquide deBacillus stearothermophilua raison d’une partie de celle ci pour cinq parte
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milieu. lls sont intimement mélangés en imprimaid &oite des mouvements circulaires et

transversaux. La boite est ensuite déposée swsurfece bien plane.

Le lait pénicilline témoin est préparé au momentctiaque essai. Il permet en
particulier de veérifier que les conditions de lanipalation (concentration, développement,

sensibilité du germe, etc......) sont correctes.

Préparation des échantillons

Une fois décongelés et homogéneises, les échastitle lait sont chauffés a 80°C
pendant 5 minutes puis refroidis.
Un disque de papier filtre stérile est imprégné gapillarité du lait a tester. Il est ainsi
maintenu en contact avec la surface du lait penglagijues secondes. Une fois entierement

imprégné mais non sursaturé le disque est dépplst & la surface de la gélose.

Incubation et lecture des résultats
Les boites sont mises a incuber a 55°C @arillus stearothermophilust a 30°C
pourBacillus subtilis Le tableau Il reprend les différentes familleardibiotiques détectées

par l'inhibition de chacun de ces deux micro-orgares test.

Tableau Il : Familles d’antibiotiques détectées [BastearothermophilustB. subtilislors

de I'épreuve de confirmation

Micro-organisme test Antibiotique recherché Famille
Spiramycine _
] . . Macrolides
Bacillus subtilis Erythromycine
Streptomycine Aminosides
_ _ Pénicilline G Pénicilline
Bacillus stearothermophilus : :
Tétracyclines Tétracycline

Apres 24 h d’incubation, il est procédé a la leetdes résultats en vérifiant la

présence ou non de zones d’inhibition autour dquais
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Les échantillons de lait donnant lieu a des zoriekidition d’au moins 10 mm de
diametre ont été considérés comme positifs, c'elitedcomme contenant des antibiotiques.
Le diametre de cette zone d’inhibition a été mestin&porté pour chaque échantillon testé

positif.

Plan de disposition des disques antibiotiques
Sept disques correspondant a sept échantilloreitcie analyser sont déposés par
boite Pétri, en plus du disque antibiotique témbas huit disques sont disposés en cercle a

1cm de la périphérie de la boite et aucun disqastrplacé au centre de la bdfigure 3).

O Disque de papier filtre imprégné de lait a tester

Gélose ensemencée
avec B.stearothermophilus

Témoin positif
. Lait + pénicilline

O
OQO

Détection des pénicillines
cttétracyclines

Figure 3 : Exemple du plan de boite adopté lors de I'épreleseonfirmation

3.3. Technique d’échantillonnage

Chaque vache prélevée a fait 'objet d’'un examenpiet de son état général,
la recherche d’éventuelle pathologie réalisée @ssas infectieux généraux, mammites...)

et une fiche de renseignement a été dument repmliechaque animal préley€ableau

).
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Tableau Il : Fiche de renseignement et d’enquéte remplie gloajue vache prélevée

Exploitation Réponses

Numéro et nom de la ferme

Localité

Ferme privée ou étatique

Propriétaire de la ferme

Etat de I'exploitation

Nature et qualité de la litiere

Type et fréquence de désinfection

Exploitation a élevage bovin uniquement ou présenatautres especes

Exploitation a production exclusivement laitiere oua production mixte

Nombre de vache laitieres, races

Nombre de vaches en lactation

Nombre de personnes chargées de I'entretien et sades bovins

Quantité de lait produit par animal/jour et par I'e xploitation par jour

Vache prélevée

Numéro et &ge de la vache prélevée

Etat général

Vache gestante ou pas

Etat d’avancement de la gestation

Vache primipare ou multipare

Date de la derniére mise bas

Alimentation

Condition de tarissements

Antécédents

Vache en traitement ou pas

Cause du traitement

Nature de la mammite, symptomatologie

Médicaments utilisés (posologie, voies d’administtin)

Date du début de traitement

Date de la derniére administration de médicaments

85



Etude Expérimentale Matériels & Méthodes
Respect du délai d’attente ou pas
Devenir du lait durant le délai d’attente
Prélévements de lait
Qualité physique et microbiologique du récipient pamettant le recueil du
lait
Condition de traite (manuelle, mécanique)
Désinfection de la mamelle avant et aprés la traite
Conditions climatiques
Jour et heure du prélevement

Aspect du lait (couleur, densité....).

Analyse statistique

Le test exact de Fisher, plus adapté a I'analysepdéts effectifs a été utilisé afin
de comparer les résultats obtenus entre les diffigsecommunes d’'une méme wilaya.
Valeur P : probabilité que les variables considérées ne sp@ntiées significativement, ou
gue les moyennes, fréquences ne different padisaniement.
Lorsque la valeur de P était inférieure a 0,05,dérences ont été considérées comme

significatives.
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[1l. RESULTATS

1. RESULTATS DE L’'EPREUVE D’ ACIDIFICATION

1.1. Lecture et interprétation des résultats

Le test a été déclaré positif lorsqu’il y a peesisie au terme de 2 h 30 d’'incubation
de la couleur bleu pourpre de lindicateur de pldtisant I'absence d’acidification
correspondant a I'inhibition de la croissanceBdeillus stearothermophilus var. calidolactis

par des résidus d’antibiotiques présents danstla tastelFigure 4).

La lecture est réalisée apres 2h30 d’incubatiorétene a 64°C, au moment du

virage du témoin négatif. La persistance de laeaubourpre du témoin positif est vérifiée.

Echantillon négatif

Echantillon positif

Figure 4 : Lecture du test d’acidification

1.2. Résultats pour les wilayas d’Alger et Boumerdes

Tableau IV : Nombre d’échantillons positifs, négatifs et doutebxenus par wilaya

Test
Positif Négatif Douteux
Wi
Alger 0 160 0
Boumerdes 73 525 2

Un virage coloré a été observé pour 'ensemblel@@séchantillons de lait prélevés

au niveau de la wilaya d’Alger, signant I'abseneaésidus d’antibiotiques.
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La persistance de la couleur pourpre du bleu dmbecoésol a été constatée pour 73

échantillons traduisant la présence de résidustibliatiques. 525 échantillons ont été
déclarés négatifs et il a été impossible de tirex conclusion pour deux échantillons, qui

ont été classés douteux.

2. RESULTATS DU TEST DE CONFIRMATION

2.1. Lecture et interprétation des résultats

Dans le tableau V ci-dessous sont rapportées lggemnes des résultats positifs de
I'épreuve de confirmation de diffusion en gélosee@ves deux organismes tests:
B. stearothermophilus eB. subtilis.Les résultats détaillés sont repris dans un tabésau
annexe

Tableau V : Diamétre moyen des inhibitions obtenues par comnetipar

micro-organisme test

Nombre Famille Moyenne

Commune d'échantillons Micro-organisme test d'antibiotique des zones

positifs détectée d’inhibition
Boumerdes 02 12,00
Tidjelabine 06 11,67
Isser 04 12,25
Naciria 07 14,00
Ouled Aissa 03 10,00
Baghlia 06 14,67
Taourga 06 B. stearothermophilus Pénicilline 14,67
Sidi Daoud 01 ' et/ ou tétracycline 12,00
Dellys 02 11,00
Afir 03 13,00
Ouled Moussa 07 12,57
Khemis el Khechna 06 13,17
Hamadi 08 12,71
Cap Djinet 12 11,33
Moyenne 1 12,50
Zemmouri 01 - Macrolides 10,00
Corso 01 B. subtilis et/ou aminoside 11,00
Moyenne 2 10,5
Total 75 Moyenne générale 12,25
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Un résultat considéré positif correspond a l'agpmari d’'une zone circulaire

d’inhibition translucide autour du disque imprégda lait a tester avec un diamétre
supérieure ou égal a 10 n{figure 5).

Figure 5 : Zones d’inhibition obtenues lors de I'épreuve deftmation
avecB. stearothermophilus

Sur les 760 échantillons de lait testés avec lag deuches dB. stearothermophilus

et B. subtilis,75 échantillons se sont révélés positifs :

B. stearothermophilus
73 échantillons ont présenté des zones d’inhibaiogc un diameétre supérieur a
12,50 mm en moyenne * 1,34 mm. Ces échantillonscamsidérés comme positifs pour les

résidus de pénicilline et /ou tétracyclines.

B. subtilis

Seuls deux échantillons sur les 760 testés oneptrésies zones d’inhibition avec un
diametre supérieur & 10,50 mm en moyenne + 0,71 @en.échantillons sont considérés
comme positifs pour les résidus de macrolides etfoimosides.

En revanche, les 685 échantillons restants onturemd résultat négatif pour
'ensemble des résidus d’antibiotiques recherché$ sn pourcentage de 90,13 %.
La répartition des résultats globaux obtenus desgléux wilayas étudiées est reprise dans

la figure 6.
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H Positif
H Négatif

Figure 6 : Résultats de I'épreuve de confirmation pour ldayes d’Alger

et Boumerdes

2.2. Résultats pour la wilaya d’Alger

Dans la wilaya d’Alger, I'ensemble des échantillaoiectés soit 160 prélevements,
a été testé négatif par la technique de diffusiogéose avec les deux micro-organismes

test. Ce qui confirme les résultats obtenus lorgedtud’acidification.

2.3. Résultats pour la wilaya de Boumerdes

B Positif
B Negatif

Figure 7 : Résultats de I'épreuve de confirmation pour layal de Boumerdes

Sur les 600 échantillons de lait testés avec lag deuches dB. stearothermophilus
et B. subtilis, 75 échantillons se sont révélés positifs soit unrgentage de 12,50 %.
Les 525 autres échantillons ont été testés négmifgette méthode soit un pourcentage de

87,50 %.
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2.4. Résultats de I'épreuve de confirmation par diffusio en gélose dans la

wilaya de Boumerdes selon les micro-organismes tegilisés

Dans le tableau ci-dessous sont rapportés lestatswlbtenus lors de I'épreuve de
confirmation par diffusion en gélose effectuée & 600 échantillons collectés dans la

wilaya de Boumerdes.

Tableau VI : Résultats de I'épreuve de confirmation pour laayal de Boumerdes

par micro-organisme test

Mcro-organisme test| B. Stearothermophilus B. Subtilis

Nombre | Pourcentage, Nombre | Pourcentage

Positif 73 12,17% 2 0,33%

Négatif 527 87,83% 598 99,67%

100,00%
90,00% |~
80,00%
7000%
60,00%
50,00% [~
40,00%
30,00% [~
20,00% |
10,00%
0,00% [~

B. Stearothermophilus B. Subtilis ‘
H Positif 12,17% 3,33% |
B Négatif 87,83% 99,67% |

Figure 8 : Résultats de I'épreuve de confirmation par difa®n gélose dans la wilaya de

Boumerdes selon les micro-organismes-test utilisés

B. Stearothermophilus

Sur les 600 échantillons analysés, 73 échantiltorismontré des zones d’inhibition
annulaires supérieures a 10 mm en présenée 8earothermophilus
Par conséquent, 12,17 % des échantillons sontd®nési comme positifs aux pénicillines

ou/ et tétracyclines.
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B. subtilis

Seuls deux échantillons sur les 600 testés orgepté des zones d’inhibition
annulaire avec un diametre supérieur a 10 mm ésepce deB. subtilis. Ce qui
correspond a un pourcentage de 0,33 % d’échamillpositifs pour les résidus de

macrolides et/ou aminosides.

2.5. Familles d’antibiotiques détectéees

Sur la figure ci-dessous est représentée la répartiles échantillons positifs par

famille d’antibiotiques recherchée.

2,67%

H Pénicillineet/ ou
Tétracyclines

B Macrolides et/ou
Aminosides

Figure 9 : Répartition des échantillons positifs par familikentibiotique détectées

Sur les 75 échantillons trouvés positifs aux résidantibiotiques, un pourcentage
de 2,67 % I'était pour les macrolides et/ou lesrarsides.
La majorité écrasante des échantillons soit 97,38 positive pour les pénicillines

et/ou les tétracyclines.
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Résultats

2.6. Répartition des résultats positifs par commune dank wilaya de Boumerdes

Dans le tableau ci-dessous, les résultats posdigifsépreuve de diffusion en gélose

sur sont répartis par commune étudiée de la withky8Boumerdes, soit les 19 communes

retenues dans le cadre de notre étude.

Tableau VIl : Résultats positifs en diffusion en gélose par comera Boumerdes

B. Stearothermophilus B. subtilis
c Nombre
OMMUNE | y:schantillon Nombre Pourcentage| Nombre | Pourcentage
de positif de positif de positif de positif
Boumerdes 36 2 5,56% 0 0,00%
Tidjelabine 54 6 11,11% 0 0,00%
Corso 46 0 0,00% 1 2,17%
Isser 10 4 40,00% 0 0,00%
Si 0 0
Mustapha 13 0 0,00% 0 0,00%
Naciria 40 7 17,50% 0 0,00%
Ouled 23 3 13,04% 0 0,00%
Aissa
Baghlia 62 6 9,68% 0 0,00%
Taourga 55 6 10,91% 0 0,00%
Sidi Daoud 30 1 3,33% 0 0,00%
Dellys 32 2 6,25% 0 0,00%
Afir 26 3 11,54% 0 0,00%
Ouled 24 7 20,17% 0 0,00%
Moussa
Khemis El
Khechna 36 6 16,67% 0 0,00%
Hamadi 33 8 24,24% 0 0,00%
Bordj 10 0 0,00% 0 0,00%
Menaiel
Cap Djinet 44 12 27,27% 0 0,00%
Zemmouri 17 0 0,00% 1 5,88%
Legata 9 0 0,00% 0 0,00%
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Sur les 19 communes étudiées, 3 communes ont peééder résultats nuls pour
'ensemble des résidus d’antibiotiques rechercla@s tios conditions expérimentales.
Des résidus des pénicillines ou/et tétracyclinenaatrolides et/ou aminosides ont été

par contre retrouvés dans 16 communes de cettgawila

2.7. Répartition par commune des échantillons positifs gur les pénicillines et/ ou
tétracyclines dans la wilaya de Boumerdes

Pourcentage
de positifs

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

b T | & - ;
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& © S \%b?' Q’*@",tﬁ? W g O & commune
> 4P S o S o & M
& < o 3
o g
&

Figure 10 : Répartition par commune des échantillons pogtiisr les pénicillines

et/ ou tétracyclines dans la wilaya de Boumerdes

Des résidus d’antibiotiques de la famille des péimes et/ou des tétracyclines ont
éte retrouves dans les échantillons de lait prélea@s les 14 communes sur les 19 étudiées.

Le plus petit pourcentage d’échantillons positié$ eelui de la commune de Sidi
Daoud soit 3,33 %.

Des taux plus élevés sont retrouvés au niveauaesanes de Hamadi, Cap Djinet

et Ouled Moussa avec des valeurs respectives 8é 2627,27% et 29,17%.
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Le pourcentage le plus élevé est retrouvé au nidmda commune des Isser

avec 40 %.

Significativité des résultats
La valeur P obtenue lors de 'analyse des résulpaisle test exact de Fisher est de
0.001802 donc inférieure a 0,05. Les différencesenl@es sont bien significatives.

2.8. Répatrtition par commune des échantillons positifs pur les aminosides et/ ou

macrolides dans la wilaya de Boumerdes

Poucentage
de Positifs

6,00% [

5,00% 1

4,00%

3,00%
2,00% I

1,00%

0,00% [
Commune

Corso Zemmo
uri
W Positif pour B. Subtilis 2,17% 5,88%

Figure 11 : Répartition par commune des échantillons positisrpes aminosides
et/ ou macrolides dans la wilaya de Boumerdes

Uniguement deux échantillons ont été retrouvéstifopiour les macrolides et/ou les
aminosides dans la wilaya de Boumerdes, I'un aweauvde la commune Corso (un
echantillon positif sur 46) et I'autre au niveauaddle de Zemmouri (un échantillon positif
sur 17).
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3. RESULTATS OBTENUS AU COURS DE L'ENQUETE MENEE AUPRES
DES ELEVEURS SUR LES TRAITEMENTS ANTIBIOTIQUES
ENTREPRIS.

Notre enquéte a porté sur les conditions d’élevalgssvaches prélevées, leur état
général, leur niveau de production ainsi que lesumes hygiéniques (désinfection,
nettoyage...) adoptées par les éleveurs. Nous noumes particulierement intéressés a la
nature des traitements antibiotiques entrepris.

Une synthése des réponses obtenues a été conguigeid tableau en annexe.

La difficulté d’obtention de réponses, nous a candwconsidérer avec beaucoup de
prudence et de circonspection les résultats obté¥é&snmoins il ressort dans la plupart
des communes étudiées que les déclarations denmits antibiotiques antérieurs ne
correspondaient pas aux résultats obtenus.

A titre d’exemple dans la commune de Khemis El Kimacseules trois vaches sur
six (aux prélévements positifs) ont été déclarémmmnge traitées antérieurement et trois
vaches sur sept pour la commune de Naciria.

Néanmoins, il faut garder a I'esprit que I'ensenthldait testé dans le cadre de notre
étude était destiné a la consommation humaineifiéeimdemne de tout résidu par les

éleveurs (vache traitée depuis plus de 1 mois).

m pénicilline et/ou tétracycline

m macrolide et

1 |u||l‘ nlllIJ .

\‘

‘?ee"eo"c*'db B@n“@‘}“gﬁo&é“

& o A &
015‘3 ﬁ
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Figure 12 : Histogramme représentant le nombre de vaches ageuntun traitement
antérieur a un mois par commune dans la wilaya denirdesversus nombre

d’échantillons positifs pour les résidus d’antioes recherchés.
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Le lait et les produits laitiers dérivés occupene yplace importante dans la ration
alimentaire de chaque citoyen algérien. Ainsi, selpe étude de la FAO, le lait a compté en
1990, pour 65,5 % dans la consommation de protéiiesgine animale, devancant
largement la viande (22,4 %) et les ceufs (12,2(BAO, Agrostat, 1992) Au regard de
I'effondrement du pouvoir d’achat du consommatdggien, il est aisé de déduire que la
part occupée par ce produit encore subventionnél'@t dans la ration alimentaire
moyenne n’'a fait que croitre.

L’industrie laitiere représente ainsi 20 % du sectegroalimentaire algérien. Cette
industrie était essentiellement contrélée en 2p@2Je groupement GIPLAIT qui assurait la
collecte de plus de 660 millions de litres de I&hviron 93 % de cette production était
destinés a l'industrie de transformation laiti@@AR/PP, 2002)Or la présence de résidus
inhibiteurs dans le lait résultant d’une antibiodpe systémique ou locale peut étre a
I'origine de perturbations importantes des procesel fermentation et de maturation des

produits laitiers tels que yaourts, fromages...

Notre présente étude a eu donc pour principal bge rechercher la présence de
résidus d’antibiotiques dans le lait cru produithsladeux wilayas du centre nord de
I'Algérie : Alger et Boumerdes.

Devant I'absence de technique officielle codifiéa fe leégislateur algérien, nous
avons adopté la méthode officielle européenne tectién des résidus d’antibiotiques dans
le lait qui est appliquée dans la communauté e@mpme depuis le 1 janvier 20QRécision
européenne 91/180/CEE ; Reglement CE N°1664/2006).

Cette méthode a impliqué la mise au point et ldis@#on de deux techniquean test
d’acidification: qui met en évidence I'éventuelle inhibition d’'useuche deBacillus
stearothermophilusar. calidolactisC953 par I'échantillon de lait & tester et @peeuve de
confirmation qui correspond a la réalisation de deux tests dediliffuen gélose I'une avec
Bacillus subtiliset I'autre ave®acillus stearothermophilus.

Le test d’acidification a permis dans un premienge d’effectuer un premier screening
(criblage) de I'ensemble des échantillons de lagtigvés, il a ainsi permis de rendre un
résultat positif pour 73 échantillons sur un tat@l600 échantillons collectés dans la wilaya

de Boumerdes soit un pourcentage de 12,17 % d’éttbas positifs.
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Ce test n'a en revanche pas permis de conclureitidgment pour deux échantillons qui

ont été classés douteux. L'analyse des échartiffoélevés au niveau de la wilaya d’Alger,
n'a révélé aucun échantillon positif aux résiduentibiotiques.

Afin de confirmer les résultats obtenus par la péeentechnique d’acidification, nous avons
délibérément choisi de soumettre I'ensemble desarddlons collectés a I'épreuve de

confirmation de diffusion en gélose et non pasesaeht ceux constatés positifs ou douteux.
La technique de diffusion a permis de confirmepdaitivité des 73 échantillons précédents
et de lever toute ambiguité sur les deux autrearditlons douteux, qui se sont révélés
positifs par cette technique ce qui a permis desraamnle taux de positivité dans la wilaya de
Boumerdes a 12,5 % dans nos conditions expéritesnta

Lors de I'épreuve de confirmation av8c stearothermophilus97, 33 % des 75
échantillons positifs, des échantillons testéspasenté des zones d’inhibition annulaires
moyennes supérieures a 12,50 mm £ 1,34 mm. Cemntdlitns sont considérés comme
positifs pour les résidus de pénicilline et /ouaéyclines. L’épreuve de confirmation avec
B. subtilisn’a révélé que deux échantillons positifs aux rolades et / ou aminosides soit un
pourcentage de 2,67 %. Ces résultats ont confienpadce prépondérante occupée par les
pénicillines et les tétracyclines dans la thérapeet en élevage laitier en Algérie.
En effet, les résultats de I'enquéte menée aume®kkveurs ont révélé que deux spécialités
d’'intra-mammaires étaient essentiellement utiliséese contenait des tétracyclines et
l'autre de la cloxacilline.

La négativité de la totalité des échantillons diedeéleves dans la wilaya d’Alger ne
permet pas pour autant de conclure avec certitugetout le lait cru produit dans cette
wilaya est exempt de tout résidu antibiotique. &#let de notre échantillon, limité a 160
pour des raisons d’accessibilité aux fermes etatudu caractere souvent artisanal des
élevages (moyens thérapeutiques réduits, productiomitée et destinée a
'autoconsommation des fermiers), pourrait expliglee pourcentage paradoxalement nul
d’échantillons positifs, comparé aux résultats de wilaya de Boumerdes pourtant
limitrophe. Il est a relever que la plupart degrfes incluses dans notre étude pour cette
seconde wilaya, était des exploitations de pradocincluses dans le programme de

collecte du groupement GIPLAIT.
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Il est aussi & noter que la méthode microbiologidiealyse mise en ceuvre et
utilisant notammenB. stearothermophilusomme micro-organisme test se caractérise par
un seuil de détection des antibiotiques au plush@ales LMR des antibiotiques les plus
frequemment utilisés dans le traitement des bolaigrs tout en conservant un spectre

d’antibiotique large.

En effet, la sensibilité de la nouvelle techniquacidlification est bien meilleure pour les
deux familles d’antibiotiques les plus largementraavées dans les spécialités d’intra-
mammaires utilisées en Algérie (beta-lactamingsaagclines)Bacillus stearothermophilus
se caractérise en effet par une sensibilité renadtguaux béta lactamines, sa croissance est
inhibée selon Heeschen et al, par une concentrd&o5 ppb d’ampicillindHeeschen et
al., 1991).La sensibilité de cette technique est particulieneingélevée pour la cloxacilline et
la tétracycline. La technique d’acidification seatdérise ainsi par une sensibilité proche de
la LMR pour la cloxacilline et a 50-100% de la LMRour la tétracycline comparée a
'ancienne méthode utilisar§treptococcus thermophilu®mme micro-organisme test qui
n’offre pour les deux antibiotiques précédemmetdtscijue des sensibilité respectives de 3 a
4 fois la LMR et de 2-4 fois la LMRFabre et al., 2002)Le risque de faux négatif avec des
laits & concentration en résidus d’antibiotiqueés tiaible proche des LMR est ainsi limité.

L’épreuve de confirmation quant a elle montre urende spécificitéFabre et al., 2002).

L’addition de pénicillinase lors de la méthode déudion en gélose aves.
stearothermophilus aurait pu nous permettre d’identifier exactemera famille
d’antibiotique incriminée. Malheureusement, celssavéré impossible en raison de la non
disponibilité de cette enzyme lors de notre expénitation.

Nous nous devons de signaler une autre limite germagthode : son incapacité a
détecter le chloramphénicol, bien que ce dernieinésrdit chez les animaux de rente et que

sa recherche ne soit pas incluse dans les prosodeleontrdle de routine en Europe.
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L'indisponibilité de souches de référence telle Busubtilisdans les laboratoires de
contrble algérien, outre le fait qu’elle a congtiune difficulté supplémentaire a surmonter
lors de cette étude, a surtout révélé l'absenceprdeédure de recherche de résidus
d’antibiotiques dans les laits produits en Algérie.

Et ce, en dépit de la Iégislation algérienne red¢ath la qualité du lait qui rend
obligatoire la recherche de résidus d’antibiotiqdass les laits crus, les laits déshydratés
conditionnés, et les laits déshydratés destinésiralustries alimentaires. Les résultats de
cette recherche se doivent d’étre négatifs, salisence » d’antibiotiques dans les laits cités
préecédemmentlORA N°35 du 1 Safar 1419 correspondant au 25 rh@98)

La fixation des modalités de cette recherche pédislateur algérien dans le cadre
d’'une méthode officielle de recherche des résidastithiotique constitue également un
impératif de plus en plus impérieux.

La présence de résidus d’antibiotiques outre &pids directes ou indirects relativement
modérés qu’ils présentent pour le consommat€arran & Waley, 1975 ; Dewdney et al. ,
1991 ; Wal, 1979 ; Sullivan et al., 200peut constituer un véritable fléau pour I'industrie
de transformation du lait en produits laitiers,amiment pour la fabrication de fromages et
de beurres. Ces résidus peuvent étre a l'origind’idieibition totale ou partielle des
phénomenes fermentaires d’origine bactérigivadie, 1981).Ainsi, toutes les étapes de la
transformation du lait en fromage peuvent étreypbées : il y a défaut de coagulation du
lait et le caillé ressort de mauvaise qualité, unsaffisance de I'égouttage et le rendement
de fabrication est diminué ; il y a une mauvaisetursion du fromage (consistance,
couleur, odeur, got modifiés) ainsi qu’une prahtéon anarchique des bactéries coliformes
insensibles aux antibiotiques et dont la multiglaa n’est plus inhibée par les ferments
lactiques. Concernant la fabrication du beurrey ik une mauvaise acidification, une
diminution du développement des germes d'ardbme gedes de golt et d’arbme, ainsi
gu’'une diminution du rendement de fabrication. Poes productions, les manifestations
dues aux inhibiteurs sont diverses mais toutegeshsur les phénomenes liés aux bactéries
et ferments lactiques. Ces conséquences technakxgyidépendent essentiellement de la
dose résiduelle d'inhibiteurs dans le lait collestda sensibilité des germes lactiques utilisés
aux antibiotique¢Gaudin, 1999 ; Guerin 2003 ; Labie, 1981).

Il devient des lors évident que les résidus inbibi devraient constituer une préoccupation
constante des industriels de la filiere laitiereAdgérie, a I'instar des autres pays, de par la

dépréciation qualitative et quantitative du laitiigyrovoquent.
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Les résultats de notre étude ont montré gu’envinoréchantillon de lait sur dix (1

sur 10) contenait des résidus d’antibiotique atdes supérieurs ou égaux aux LMR. Or
selon Form, 200 a 400 ml de lait d’'une vache smitement & base de pénicillines peuvent
rendre plus de 1000 litres de lait inaptes a lasfia@mation(Form, 2003).

La mise en place d’'un systeme de contréle régpleer ne pas dire systématique du lait
destiné a la transformation devient dés lors nédesspour cette filiere fortement
encouragée par les pouvoirs publics actuellemeappélée a connaitre un essor croissant
dans les prochaines décennies. Les pertes éconesnigue ce type de résidu engendre
chaque année pour les industries laitieres euro@Sersont estimées a des centaines de
millions de dollars (CNIEL, 2008). A titre d’exengplen laiterie francaise, une citerne
contaminée par des résidus d’antibiotiques (s@ifjyta 25 000 litres de lait) entraine un
mangue a gagner correspondant a environ 11 45G,esnit la valeur des produits finis
(environ 0,46 euros par litre de lait transform@npte tenu du paiement du lait, des frais de
collecte et de transformation). Le lait impropréasrs dirigé vers les industries qui en font
un usage non alimentaire, vendu environ 0,15 epaoditre : la laiterie perd donc 7750
euros par citerne contamin@@edilaghine, 2005)Selon les résultats de notre étude 12,5 %
des laits testés étaient positifs a Boumerdesguceserait suffisant pour rendre inapte a la
transformation I'ensemble des laits collectés etanges. Nous avons en effet estimé la
collecte moyenne du lait de la totalité des 137latqiions étudiées au niveau de cette
wilaya de a 8 658 L/ jour avec une production moyepar vache et par jour de 14,43 L +
3,36 L. N'ayant pas pu déterminer la quantité exacantibiotiques présente dans le lait, la
méthode microbiologique ne permettant dans le egilldes cas qu’une appréciation
approximative, nous ne pouvons conclure avec addisur ce dernier point.

Malgré son aspect qualitatif, la recherche de ussid’antibiotique par la technique
microbiologique reste une technique simple a mettreeuvre et peu couteuse comparée aux
techniques immunologiques et chromatographiquetldamut considérablement plus élevé
ne permettrait certainement pas leur généralisatéos le cadre du contréle laitigéuhne

et Ebrecht, 1994).

Les méthodes microbiologiques manquant pour ceaile spécificité et de nature
semi-quantitative le plus souvent, un test podgirait étre théoriguement confirmé par une
technique quantitative spécifigue comme I'HPLC auCL/SM, mais ceci est trés souvent
impossible pour des raisons techniques et écon@wiguidentegDelepine et al., 2002).

La mise en ceuvre de test comme le systeme CHARMId®s les laboratoires de contrble

permettrait d’identifier et de quantifier plus pis#Ement les résidus d'antibiotiques et

102



Etude Expérimentale Discussion
constituerait une solution intermédiaire en terndescout bien que certaines difficultés

techniques persistero(Brouillet, 2002)

Différentes méthodes permettent un assainissemeiditden éliminant les résidus
d’antibiotiques : le traitement thermique du lagrmettrait uniquement I'élimination d’une
partie seulement des résidus dans la mesure oudsumtibiotiques ne présentent pas la
méme thermolabilitdHassani et al., 2008 ; Pillet & Toma, 1969pe plus ce procedeé de
chauffage du lait implique d’'une part, une montedesnpérature supérieure a celle mise en
ceuvre au cours de la pasteurisation ou de laisédidin du lait et d’autre part, un prix de
revient élevé et une modification des propriétéhrielogiques du lait. L'utilisation de
pénicillinase a été également étudiée, mais ellsengvele efficace que sur les résidus de

pénicillines et reste extrémement onérgderetan & Roudaud, 1986).

Par conséquent, seul un respect strict des maslalif@dministration des
antibiotiques en élevage laitier et ainsi qu’'unsesiance rigoureuse des délais d'attente

constitueraient une solution acceptable actuellémen

Le traitement antibiotique des mammites représéntanprincipale cause de
contamination du lait par des résidus d’antibiog|(Fabre et al., 1996 ; Faroult ., 1998 ;
Serieys et al., 1995)administration d’antibiotiques par voie diatltgle semble présenter
le plus de risque. L'importance de la voie systémicdans l'origine des problemes
d’inhibiteurs est en général surestimée. La paluti'une grande quantité de lait nécessite
une quantité d’antibiotique importante, d’autanaspigrande que la LMR est élevée. La
possibilité d’'une contamination directe d’origin@mmaire est donc a privilégig@raroult
et al., 2004).
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Cette contamination est souvent due a des pratiguesjue liées au non respect des
regles d’'identification des animaux a l'origine d’'upassage accidentel a la traite d’'une
vache dont le lait n'aurait pas da étre livré, iadbservance des protocoles des produits
administrés par voie intra-mammaire de traitemenerdin au non respect des délais
d’attente souvent minorés, par ignorance ou voletent pour écarter le moins de lait
possible. En effet, tous les laits collectés dansddre de cette étude étaient effectivement
destinés a la consommation humaine, certifié exelapout résidu et provenant uniguement
de vaches déclarées saines par I'éleveur et/owantasubi aucun traitement antibiotique
depuis au moins 1 mois. La mise en place d'un &tmtet/ou dépistage des résidus
d’antibiotiques dans le lait devient donc un impié@essant dans notre pays.

Ainsi, la mise en place d’'un contrdle systéematigaemettrait I'évolution des pratiques vers
un usage plus raisonné des antibiotiques et ure griande rigueur de la prescription un
renforcement de l'information et de la formatiors ddeveurs et idéalement la suppression
de 'automédication.

Le vétérinaire algérien par sa maitrise de la pijgson et de la délivrance du
médicament se trouvera renforcé dans son rdle tisdans la gestion des risques de

résidus dans le lait.
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Conclusion & Perspectives

Cette étude constitue une contribution a I'étude esidus d’antibiotiques dans le
lait cru produit dans deux wilayas du centre noudpdys : Alger et Boumerdes par deux
techniques microbiologiques. Les résultats obternisainsi montré une contamination de

9,87 % des échantillons testés pour les deux wslaya

Pénicillines et/ou tétracyclines ont été retrouddms 97,33 % des échantillons
positifs sans pouvoir déterminer avec précisiondture exacte de la molécuteriminée.
Une analyse du lait par des techniques de chromeagibg liquide ou/et de spectrométrie de
masse permettrait l'identification précise et laamgification fine des antibiotiques en
présence.

Il serait également judicieux d’augmenter la tadks échantillons et d’élargir cette

étude a d’autres bassins laitiers en Algérie.

Devant le cout et le manque de fiabilité des teples d’assainissement du lait, les
pertes engendrées pour l'industrie laitiére, laena@is place d’'un contréle régulier du lait par
cette méthode simple qui permet de détecter laapiuges antibiotiques au seuil de leur
LMR dans des conditions de réalisation et de compatibles avec la réalité algérienne

constitue dés lors une nécessité a la fois hygiengj économique.
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Arrété interministériel du 29 Safar 1414 correspeoentt au 18 ao(t 1993
relatif aux spécifications et a la présentation dertains laits de consommation.

ARTICLE 1 : Le présent arrété a pour objet de défies spécifications de certains laits
destinés a la consommation ainsi que les conditiengdes modalités relatives a leur
présentation et a leur étiquetage.

ARTICLE 2 : La dénomination " lait " est réservéelasivement au produit de la sécrétion
mammaire normale, obtenue par une ou plusieutedraans aucune addition ni soustraction
et n‘ayant pas été soumis a un traitement thermique

ARTICLE 3 : Le lait est le produit intégral de laite totale et ininterrompue d'une femelle
laitiere bien portante, bien nourrie et non surneetiédoit étre recueilli proprement et ne pas
contenir de colostrum.

ARTICLE 4 : La dénomination " lait " sans indicatide |'espéce animale de provenance, est
réservée au lait de vache.

Tout lait provenant d'une femelle laitiere, autneega vache, doit étre désigné par la
dénomination " lait ", suivie de l'indication dedpece animale dont il provient.

ARTICLE 5 : Le lait destiné a la consommation oladabrication d'un produit laitier, doit
provenir de femelles laitieres en parfait état tsér.

ARTICLE 6 : Le lait ne doit pas :

- étre colore, malpropre ou malodorant;

- provenir d'une traite opérée moins de sept (@Isjapres le part;

- provenir d'animaux atteints de maladies contagiswu de mammite;

- contenir notamment des résidus antiseptiquetiatiques et pesticides;

- coaguler a I'ébulition;

- provenir d'une traite incompléte;

- subir un écrémage méme partiel.

En outre, le lait ne doit pas subir :

- de soustraction ou de substitution de ses compogatritifs;

- de traitements, autres que le filtrage ou lescéuiés thermiques d'assainissement
susceptibles de modifier la composition physiquecbimique, sauf lorsque ces traitements
sont autorises.

ARTICLE 7 : Les laits sont classés, en fonctionrdumbre de germes totaux, en trois (3)
catégories :

- Catégorie A : moins de 100.000 germes totauxphititre;

- Catégorie B : de 100.000 a 500.000 germes tgtauxnillilitre;

- Catégorie C : plus de 500.000 a 2.000.000 de getataux totaux par millilitre.

ARTICLE 8 : Le lait doit répondre aux spécificattoguivantes :

- germes totaux. : maximum deux (02) millions;

- salmonelle : absence;

- stabilité a I'ébulition : stable;

- acidité en grammes d'acide lactique/litre: maxmiy3;

- densité : 1030 - 1034;

- matieres grasses : 34 grammes par litre au mimimu

ARTICLE 9 : Le lait doit étre conservé immédiatemapres la traite a une température
inférieure ou égale a six (06) degrés Celsius.
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ARTICLE 10 : Le lait doit étre mis a la dispositiafes entreprises laitieres dans les
conditions suivantes :

- le délai entre la traite et la délivrance du #aik entreprises laitieres, est fixé a quarante-hui
(48) heures au maximum;

- le délai entre la traite et le premier traitemérgrmique est fixé a soixante-douze (72)
heures au maximum.

ARTICLE 11 : Le lait reconstitué est obtenu par anégje d'eau et de lait en poudre tel que
défini a l'article 12 ci-dessous.

ARTICLE 12 : Le lait reconstitué est dit :

- écrémé, en cas d'utilisation de lait en poudréraé extra grade c'est a dire titrant moins de
1,25% de matieres grasses;

- entier, en cas d'utilisation de lait en poudmamit au moins 26% de matiéres grasses.
ARTICLE 13 : Le lait recombiné est obtenu par mgkad'eau, de matiéres grasses et de lait
en poudre écrémé extra-grade titrant moins de 1@&%atieres grasses.

ARTICLE 14 : Des vitamines et/ou des additifs peu\&re incorporés aux laits reconstitués
ou recombinés, dans les conditions autoriséesapaglementation en vigueur.

ARTICLE 15 : Peuvent étre soumis a la pasteurisatmlait au sens de l'article 2 ci-dessus et
les laits reconstitués et/ou recombines tels gliaid@ux articles11 et 13 ci-dessus.

ARTICLE 16 : Le lait pasteurisé est le fait souraign traitement thermique aboutissant a la
destruction de la presque totalité de la microfloemale et de la totalité de la microflore
pathogéne, en s'efforcant de ne pas affecter notama structure physique du lait, sa
contribution, son équilibre chimique, ses enzynteses vitamines.

ARTICLE 17 : Pour que le lait soit pasteurisé,dltcétre soumis :

- soit & une température de 63° C pendant une dier&® minutes;

- soit a une température de 85° C pendant une dierd® a 20 secondes;

- soit encore instantanément a une températur®d€ .9

Le lait pasteurisé ainsi traité doit étre refraidins les soixante (60) minutes qui suivent son
traitement thermique, a une température n'excéuEles six (06) degrés Celsius.

Pendant toute la durée de l'opération de pastéiorisda température ne doit pas s'abaisser
au-dessous du minimum requis par le procédé ytéis€uelque point que ce soit de la masse
de lait a traiter,

ARTICLE 18 : La gamme des laits pasteurisés, ggefcomme suit :

lait entier pasteurisé : sa teneur en matiéressgsasst de 2,8% minimum (28 grammes par
litre de matiéres grasses minimum); lait partieb@mécrémeé pasteurisé : sa teneur en
matiéres grasses est de 1,5% a 2% (de 15 a 20 gsmpanlitre de matiéres grasses);

lait écréemé pasteurisé : sa teneur en matieresega&st de 0,15% au maximum (1,5 grammes
par litre de matiéres grasses au maximum).

ARTICLE 20 : Le lait pasteurisé doit étre conseaméne température inférieure ou égale a six
(6) degrés Celsius.La date de péremption du latepaisé conditionné est fixée, au plus, a
sept (7) jours a compter de la date de fabrication.

ARTICLE 21 : Peuvent étre soumis a la stérilisatiom a la stérilisation ultra-haute
température, par abréviation UHT, les laits tels définis aux articles 2, 11 et 13 ci-dessus.
Les laits destinés a la transformation en laitslistés et laits stérilisés UHT ne doivent pas
contenir plus de cing cent mille (500 000) bactdérobies mésophiles par millilitre, avant le
premier traitement thermique.

ARTICLE 22 :Le lait stérilisé et le lait UHT songs laits soumis a un traitement thermique
aboutissant a la destruction ou a l'inhibition lotdes enzymes, des micro-organismes et de
leurs toxines, dont la présence ou la proliféraponrrait altérer le lait ou le rendre impropre
a la consommation.
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ARTICLE 23 : Le lait stérilisé UHT est le lait dot&t conservation est assurée par I'emploi
successif des deux techniques suivantes :

- traitement par procédé de chauffage direct oirén en flux continu,appliqgué en une seule
fois de facon ininterrompue pendant un temps toestql a 3 secondes) a une température
d'environ 140° C;

- conditionnement aseptique dans un contenantiestérermétiquement clos, étanche aux
liquides et micro-organismes et permettant de saiustle lait & toute influence défavorable
de la lumiére.

ARTICLE 24 : Le lait stérilisé est le lait dont lonservation est assurée par lI'emploi
successif des deux (2) techniques suivantes :

- conditionnement dans un récipient hermétiquerfeenié et étanche aux micro-organismes;
- traitement a une température de 120° C pendantidgtes.

ARTICLE 25 : Les laits tels que définis aux articlg, 11 et 13 ci-dessus,destinés a la
transformation en lait stérilisé ou lait stérilidélT, ne doivent pas contenir plus de cing cent
mille (500 000) germes aérobies mésophiles parilitndl avant le premier traitement
thermique.

ARTICLE 26 : La gamme des laits stérilisés et &% UHT, est fixée comme suit :

- lait stérilisé et lait stérilisé UHT entiers uleteneur en matiéres grasses est de 2,8% au
minimum (28 grammes par litre de matieres grasgesiaimum);

- lait stérilisé et lait stérilisé UHT partiellentedcrémes : leur teneur en matieres grasses est
de 1,5 a 2% (15 grammes a 20 grammes par litreatiémes grasses);

- lait stérilisé et lait stérilisé UHT écrémé : ideneur en matiéres grasses est au plus 0,15%
de matiéres grasses (1,5 grammes par litre de nemtigasses).

ARTICLE 27 : Les laits stérilisés et stérilisés UHIoivent rester stables jusqu'a leur date
limite de consommation.

En outre, ils ne doivent pas :

- présenter de défauts organoleptiques tels quadolyse et les anomalies de goilt ou
d'odeur;

- coaguler, précipiter ou floculer a I'ébullition;

- présenter une acidité titrable supérieure a dggnes par litre d'acide lactique;

- avoir une variation de pH supérieure a 0,2 unitéfait de I'incubation;

- contenir un nombre de micro-organismes aérobB& & supérieur a 10 par 0,1 millilitre.
ARTICLE 28 : Les dates limites de consommation kéts stérilisés et des laits stérilisés
UHT sont fixées respectivement a cent cinquant@)(jdurs et quatre vingt dix (90) jours a
compter de leur date de fabrication.

ARTICLE 29 : Le lait aromatisé est un lait pastséristérilisé ou stérilisé UHT, constitué
exclusivement de lait écrémé ou non, sucré ou additionné de substance (s) aromatique
(s).

ARTICLE 30 : Le lait aromatisé peut étre stabilgd I'emploi des substances suivantes :

- agar — agar ;

- alginates ;

- caraghénates ;

- pectines.

ARTICLE 31 : Selon le traitement thermique appligles laits aromatisés doivent satisfaire
aux spécifications des laits pasteurisés, sté&silimestérilisés UHT.

ARTICLE 32 : Le lait aromatisé pasteurisé doit &oaservé a une température inférieure ou
égale a six (6) degrés Celsius.

ARTICLE 33 : Le lait aromatisé emprésuré est prégapartir d'un lait entier, partiellement
écrémé ou écrémé, pasteurisé, stérilisé ou sétilldT, additionné de sucre sous forme de
saccharose ou de dextrose et de substance (s)teyoen@) et coagulé par la présure.

120



ARTICLE 34 : Le lait aromatisé emprésuré peut reaehadjonction de :

- lait en poudre écrémé ou non ;

- colorants autorisés ;

- ferments lactiques, sous réserve que le tauxdd@&cne dépasse pas 0,6% au moment du
conditionnement.

ARTICLE 35 : Selon le traitement thermique appliqles laits aromatisés emprésurés,
doivent satisfaire aux spécifications des laitdgassés, stérilisés ou stérilisés UHT.
ARTICLE 36 : Le lait aromatisé emprésure, doit &@aservé a une température inférieure ou
égale a six (6) degrés Celsius.

ARTICLE 37 : Le " lait gélifié aromatisé " ou " de=t lacté " ou " creme desser ", est préparé
avec du lait entier, du lait écrémé ou partielletné&rémé, pasteurisé, stérilisé ou stérilisé
UHT, du sucre sous forme de saccharose ou de dexte substances aromatiques,
additionnés de stabilisateurs et gélifiants auésrisu de matieres amylacées.

En outre, des colorants alimentaires autorisésgudlétre ajoutés.

ARTICLE 38 : Selon le traitement thermique appligles laits gélifiés aromatisés, doivent
satisfaire aux spécifications des laits pasteursésilisés ou stérilisés UHT.

ARTICLE 39 : Le lait gélifié aromatisé, doit étrerservé a une température inférieure ou
egale a six (6) degrés Celsius.

ARTICLE 40 : Les laits destinés a la consommatiea thénages sont conditionnés dans des
emballages divisionnaires d'une contenance de 2&ras, 500 millilitres et un (1) litre.
Toutefois, les laits aromatisés emprésurés et as lgélifiés aromatisés peuvent étre
conditionnés dans les emballages divisionnairesed’contenance de 120 millilitres au
minimum.

ARTICLE 41 : Les emballages employés pour le cooitement des laits doivent étre
étanches, propres et inertes.

Les emballages doivent étre, en tout état de caiumsdprmes aux dispositions du décret
exécutif n°91-04 du 19 janvier 1991 susvisé.

ARTICLE 42 : Au titre de linformation du consomreat, I'étiquetage des laits de
consommation, doit étre conforme aux dispositions décret exécutif n°90-367 du 10
novembre 1990 susvisé.

En application de l'article 6 du décret exécuti€ @ l'alinéa précédent,'emballage employé
pour les laits de consommation doit faire ressoder maniere visible, lisible et indélibile, les
mentions suivantes :

1) la dénomination de vente :

- en ce qui concerne le lait pasteurisé et ledttilisé, la dénomination de vente doit étre
précisée par les mentions " entier ", " partiellatngcrémé " ou " écréme " selon la gamme
des laits mis a la consommation ;

- s'agissant du lait aromatisé et du lait aromam@résuré, la dénomination de vente doit étre
précisée par les mentions relatives a la natuteudene ou du fruit utilisé ;

- quant au lait gélifié aromatisé, la dénominati@wvente, doit étre précisée par la mention de
la substance aromatique utilisée ;

- dans tous les cas, le type de traitement themndpit étre précisé :pasteurisé, stérilisé ou
stérilisé UHT.

2) la liste des ingrédients employés ;

3) la quantité nette exprimée en volume ;

4) la date limite de consommation ;

5) le nom ou la raison sociale ou la marque dépeséadresse de la personne physique ou
morale responsable de la fabrication ;

6) les conditions particulieres de conservation ;

7) le cas échéant, les conditions particuliereslidation.
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ARTICLE 43 : Les laits destinés au consommateual fidoivent avoir au préalable subil les
traitements thermiques tels que définis aux agitk 17,22 et 23 ci-dessus.

Toutefois, il est fait application des dispositiaies l'article 2 du décret n°72-59 du 21 mars
1972 susvisé.

ARTICLE 44 : Les différents intervenants dans legassus de mise a la consommation du
lait, doivent se conformer aux dispositions du enésarrété dans un délai de six (6) mois a
compter de sa publication au Journal officiel deREpublique algérienne démocratique et
populaire.

ARTICLE 45 : Le présent arrété sera publié au Jaluofficiel de laRépublique algérienne
démocratique et populaire.
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Extrait de laDécision de la Commission, du 14 février 1991, aané certaines méthodes

d'analyse et de test du lait cru et du lait traitéermiquement 91/180/CEE

DETECTION DES ANTIBIOTIQUES ET DES SULFAMIDES

OBJET ET DOMAINE D'APPLICATION

Le présent chapitre décrit le procédé de référateeadétection des antibiotiques et des

sulfamides dans le lait cru et le lait traité thejpement.

Le procédé de référence comporte:

A. Un procedé qualitatif

Ce procédé est le procédé initial qui permet dectéhner les échantillons de lait contenant
des antibiotiques et des sulfamides. Le procédatdst I'un des procédés basés sur I'emploi
d'une souche d@acillus stearothermophilysvariété calidolactis ATCC 10149comme

organisme test. Ce procédé a été choisi comme éanésentatif pour ces épreuves de

détection.
B. Un procédé de confirmation et didentification ed la pénicilline

Ce procédé doit étre utilisé pour confirmer lesultéés de la «méthode A», identifier la

pénicilline et en déterminer la concentration.
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Extrait du JORA N°35 du 1 Safar 1419 correspondant au 25 rhad8

8 JOURNAL OFFICIEL DE LA REPUBLIQUE A‘LGERIENNE N° 35

Aouel Safar 1419
27 mai 1998

ANNEXE I

TABLEAUI

CRITERES MICROBIOLOGIQUES DES LAITS ET DES PRODUITS LAITIERS

CRITERES MICROBIOLOGIQUES RELATIFS A CERTAINES DENREES ALIMENTAIRES

PRODUITS n c m

1. Lait cru :

— germes aérobies a 30° C 1 - 10

— coliformes fécaux 1 - 108

— streptocoques fécaux 1 - abs/0,ml
" — Staphylococcus aureus 1 — absence

— clostridium sulfito-réducteurs & 46° C ! — 50

— antibiotiques 1 - absence
2. Lait pasteurisé conditionné :

— germes aérobies a 30° C 1 — 3.10¢

— coliformes :

* gortie usine 1 — 1

* alavente 1 — 10

— coliformes fécaux

* sortie usine 1 — absence

* 3 la vente 1 — absence

— Staphylococcus aureus 1 — 1

— phosphatase 1 — négatif
3. Lait stérilisé et lait stérilisé UHT

(nature et aromatisé) :

— germes aérobies a 30° C 5 2 < 10/0,1 ml

— test de stabilité 5 0 négatif

— test alcool 5 0 négatif

—— test chaleur 5 0 négatif
4. Lait concentré non sucré :

— test de stabilité 5 0 négatif

— test alcool 5 0 negatif

—=test chaleur 5 0 négatif

" SLaif concentré sucré :

— germes aérobies a 30° C 5 2 104

— coliformes 5 0 absence

— Staphylococcus aureus 5 0 absence

— clostridium sulfito-réducteurs a 46° C 5 0 absence

— levures et moisissures 5 0 absence

— Salmonella 5 0 absence
6. Lait déshydraté conditionné (1) :

— germes aérobies a 30° C 5 2 5.104

— coliformes 5 2 5

— Staphylococcus aureus 5 0 absence

— clostridium sulfito-réducteurs 4 46° C 5 0 absence

— levures et moisissures 5 2 50

— Salmonella 5 0 absence

— antibiotiques 1 0 absence
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Résultats détaillés des diametres des zones d’itibibbobtenues

lors de I'épreuve de confirmation

Nombre Famille
Région d'échantillons dantibioi Diametre de la zone d’'inhibition(mm) moyenne
positifs ag Hlotique
étectée

tetracycline et/ou

Boumerdes 02 penicilline 12,12 12,00
tetracycline et/ou

Tidjelabine 06 penicilline 12,12,12,10,12,12 11,67
macrolides et/ou

Corso 01 aminoside 11 11,00
tetracycline et/ou

Isser 04 penicilline 12,12 ,13,12 12,25
tetracycline et/ou

Naciria 07 penicilline 15,13,13,12,30,15,30 14,00
tetracycline et/ou

Ouled aissa 03 penicilline 10,10,10 10,00
tetracycline et/ou

Baghlia 06 penicilline 12,13,25,12,13,13 14,67
tetracycline et/ou

Taourga 06 penicilline 12,13,13,10,20,20 14,67
tetracycline et/ou

Sidi Daoud 01 penicilline 12 12,00
tetracycline et/ou

Dellys 02 penicilline 12,1 6,50
tetracycline et/ou

Afir 03 penicilline 13,13,13 13,00
tetracycline et/ou

Ouled Moussa 07 penicilline 13,13,13,13,12,12,12 12,57

Khemis el tetracycline et/ou

hna 06 penicilline 14,15,14,12,12,12 13,17
tetracycline et/ou

Hamadi 08 penicilline 10,11,10,10,15,32,30,10 26,86
tetracycline et/ou

Cap Djinet 12 penicilline 14,15,11,12,12,11,10,10,10,10,10,11 331,
macrolides et/ou

Zemmouri 01 aminoside 10 10,00

Total 75
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Tableau résumant les résultats obtenus au courd’dequéte menée aupres des éleveurs

sur les conditions d’hygiéne et de production aimgie sur les thérapeutiques entreprises.

Nom
wilaya | commun | Nb | N° de | Désinfection alimentati | Etat bre Moyen | Nom | Cause du| Antibiotique
e de |la on général | de ne de | bre traitemen | utilisé
fer | ferme des vache| lait de t
me vaches | s produ | vache
type | fréque dont itvac | s
nce le lait | he/j traité
a été es
préle
veé
Alger | Staouali | 01 | A01 | javel | 1*7] Fourrage | moyen | 15 15a20L| 00 i i
et
paturage
Baraki 01 | AO2 | aucun | /Il | paturage mauvai 05 0L 00 M M
e 1l s
Bab- 01 | AO03 | aucun| /Il | Fourrage | moyen | 04 12L a 00 M M
ezzouar e I et
paturage
Aintaya | 01 | A04 | Eau 1*/10j | Fourrage | moyen | 05 Pas 00 i i
savon CMV et moins
neuse paturage de 15L
Bordjel | 07 | AO5 | aucun| /Ml | Fourrage | moyen | 08 13a 00 i i
kifan e Il et 15L
paturage
AQO6 | Grésil | 1%/7] Fourrage | moyen | 05 5L 00 M M
Ou Concentré
javel et
paturage
AOQ7 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 03 15L 00 M M
e 1 et
paturage
AO08 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 04 15318L| 00 M M
e 1 et
paturage
AQ9 | Grésil | 1*/15] | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M M
et parfois
concentré
A10 | Grésil | 1*/7 a | Fourrage | moyen | 04 15a20L | 00 I I
15j et
paturage
A11 | aucun| /[l | Fourrage | moyen | 04 13L 00 M M
e 1l
Cherragu| 02 | A12 | Grésil | 1*/mo | Fourrage | moyen | 07 15L 00 i i
a is
A13 | aucun| //lllIllI] | Fourrage | moyen | 07 15a420L | 00 M M
e 1 parfois
CmMV
Douera | 01 | Al4 | aucun| /Il | Fourrage moyen| 08 15L 00 i i
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e 1l
El biar 01 | A15 | Eau 1*/7] Fourrage | mauvai | 01 12Lau | 00 i i
savon s maximu
neuse m
Zeralda | 01 | A16 | aucun| /[l | Fourrage | mauvai | 04 10ai15L | 00 i i
e I et S
paturage
Bordjel | 01 | A17 | aucun| /Ml | Fourrage | mauvai | 02 12L 00 i i
babhri e Il s
Reghaia | 03 | A18 | aucun| /[l | Fourrage | moyen | 05 15a25L | 00 M M
e Il et
paturage
A19 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 06 15Lau | 00 i i
e Il et minimu
paturage m
A20 | aucun | /[l | Fourrage | Mauvai | 01 10Lau | 00 i i
e Il S maximu
m
Rouiba | 04 | A21 | Javel | 1*/7j Fourrage | mauvai | 03 10ai12L | 00 i i
ou s
autre
A22 | Eau 1*)mo | Fourrage | moyen | 04 20L 00 i i
savon | is et
neuse paturage
et parfois
concentré
A23 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 I I
e Il et
paturage
A24 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 05 15a18L | 00 M M
e Il et
paturage
Khraissia| 02 | A25 | aucun | //l/llIlll | Fourrage | moyen | 03 15L 00 i M
e 1l
A26 | aucun | /[l | Fourrage | moyen | 03 20L 00 i i
e I et parfois
concentré
ou CMV
Birtouta | 02 | A27 | aucun | /Ml | Fourrage | mauvai | 03 12a14L | 00 i i
e 1l s
A28 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 04 12L 00 M M
e 1l
Hraoua | 03 | A29 | aucun| /I | Fourrage | moyen | 06 15a18L | 00 i i
e Il et
paturage
A30 | javel | 1*/7j Fourrage | moyen | 04 20L 00 I I
et
paturage
A31 | javel | 1*/7j Fourrage | moyen | 05 25L 00 I M
et
paturage
parfois
CMV
Dar el 01 | A32 | Javel | 1¥/15 | Fourrage | moyen | 04 20L 00 i i
beida ou a20 |et
eau paturage
savon
neuse
Shaoula | 01 | A33 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 03 12a13L | 00 i i
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e

I

Bab 01 | A34 | Grésil | 1*/mo | Fourrage | moyen | 04 10a14L | 00 M M
h'ssen is
Draria 01 | A35 | aucun| /Il | Fourrage | moyen | 03 15L 00 i i
e 1l
Boume 09 | BO1 | aucun| /I | Fourrage | mauvai | 03 12L 00 i i
rdes Boumerd e 1 et S
es paturage
BO2 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 04 10a 00 M M
ne 1 et S 12L
paturage
B03 | Eau 1*/7] Fourrage | moyen | 06+ | 15a420L | 00 i i
savon et
neuse paturage
parfois du
concentré
B0O4 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 05 15a18L | 00 M M
ne 1 et
paturage
BO5 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 12L 00 M M
ne 1 et
paturage
BO6 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 10L 00 M M
ne 1 et
paturage
BO7 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 10Lau | 00 M M
ne Il et S maximu
paturage m
BO8 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M I
ne Il et
paturage
B09 | Grésil | 1*/7al | Fourrage | moyen | 07 + | 10ai15L | 00 M I
ou 5j et
javel paturage
11 | B10 | Grésil| 1*/mo | Fourrage | moyen | 09+ | Pas 01 mammite | Mammitel
Tidjelabi ou is en et moins
ne javel | moyen | paturage de 13L
eteau| ne
savon
neuse
B11 | aucun| /I | Fourrage | moyen | 04 10a14L | 00 M M
e 1 et
paturage
B12 | javel | 1*20j | Fourrage | mauvai | 03 15L 00 i i
et s
paturage
B13 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 10a12L | 00 I M
ne Il et S
paturage
B14 | grésil | 1*/mo | Fourrage | moyen | 04 12a15L | 00 I M
is et
paturage
B15 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 15L au | 00 M M
ne 1 et maximu
paturage m
B16 | aucun| /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M M
e 1 et
paturage
B17 | Eau 1*/20j | Fourrage moyen 08 20L 00 i i
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savon et
neuse paturage
B18 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 10a413L | 00 M M
ne 1 et S
paturage
B19 | grésil | 1*/mo | Fourrage | moyen | 10+ | 15a20L | 00 i i
is et
paturage
B20 | Eau 1*/5] Fourrage | moyen | 06 15a318L | 00 M M
savon et
neuse paturage
Corso 07 | B21 | javel | 1*/mo | Fourrage | moyen | 07 18a20L | 00 i i
is et
paturage
B22 | aucun |/l | Fourrage | moyen | 06 18a20L | 00 M M
e 1 et
paturage
B23 | Aucu | /Il | Fourrage | Mauvai | 02 10l 00 M M
ne 1 et S
paturage
B24 | aucun| /Il | Fourrage | Moyen | 04 10a413L | 00 M M
e 1 et
paturage
B25 | javel | 1*15a| Fourrage | Moyen | 13 10a15L | 00 M M
30j et
paturage
B26 | Eau 1*/mo | Fourrage | moyen | 04 10al15L | 00 M i
savon | is et
neuse paturage
B27 | aucun | /[l | Fourrage | moyen | 10+ | 20L 00 i i
e 1 et
paturage
Isser 03 | B28 | Aucu | /il | Fourrage | moyen | 03 13L 00 i M
ne Il et
paturage
B29 | aucun| /I | Fourrage | moyen | 05+ | 15L 01 mammite | Lactaclox
e 1 et
paturage
B30 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 8a10L 00 M M
ne 1 et S
paturage
Si 03 | B31 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 10a413L | 00 M M
Mustaph ne 1 et
a paturage
B32 | Javel | 1%/20j | Fourrage | moyen | 05 15a18L | 00 M I
ou et
eau paturage
savon
neuse
B33 | javel | 1*mo | Fourrage | moyen | 06 15L 00 i i
is et
paturage
Naciria | 07 | B34 | aucun| //llllllll | Fourrage | Moyen | 08+ | 20L 00 i i
e 1 et
paturage
B35 | aucun| /I | Fourrage | Moyen | 04 15a318L | 00 M M
e 1 et
paturage
B36 | Javel | 1*/mo | Fourrage moyen 06 20L 00 i i
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ou is et
eau paturage
savon
neuse
B37 | aucun| /Il | Fourrage | Moyen | 04 15L 00 it it
e 1 et
paturage
B38 |javel | 1*7a& | Fourrage | moyen | 05 15a318L | 00 M it
10j et
paturage
B39 | aucun| /Il | Fourrage | moyen | 10+ | 15a18L | 03 Mammites| ampiclox
e 1 et
paturage
B40 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 12a15L | 00 i i
ne 1 et
paturage
Ouled 03 | B41 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 13+ | 12315L | 00 it M
Aissa ne 1 et
paturage
B42 | Javel | 1*/mo | Fourrage | Moyen | 06 15L 00 i i
ou is et
grésil paturage
B43 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 Rareme | 00 M M
ne 1 et nt 15L
paturage
Baghlia | 15 | B44 | Aucu | /M1 | Fourrage | moyen | 03 12a14L | 00 M I
ne 1 et
paturage
B45 | Javel | 1*/mo | Fourrage | moyen | 06 15a18L | 00 i i
ou is et
eau paturage
savon
neuse
B46 | aucun| /I | Fourrage | moyen | O7+ | 15L 00 i i
e 1 et
paturage
parfois
CMV
B47 | aucun| ///llllll | Fourrage | moyen | 05 15a420L | 00 M it
e 1 et
paturage
B48 | aucun | /1]l | Fourrage | Moyen | 06 15a18L | 00 M it
e 1 et
paturage
B49 | aucun| /il | Fourrage | moyen | 07 + | 18L 01 Abcés au | Aucune
e 1 et niveau information
paturage podale concernant les
injections
faites par le
vétérinaire
B50 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 it it
ne 1 et
paturage
B51 | aucun | ///lllllI | Fourrage | moyen | 05 10a15L | 00 M it
e 1 et
paturage
B52 | grésil | 1*/mo | Fourrage | moyen | 04 18a20L | 00 i i
is et
paturage
parfois
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concentré
B53 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 8a10L 00 M M
ne 1 et S
paturage
B54 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 12314L | 00 M M
ne 1 et
paturage
B55 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 05 15L 00 M M
e 1 et
paturage
B56 | Aucu | /Il | Fourrage | Mauvai | 01+ | 10L 01 mammite | Aucune
ne Il et S information
paturage concernant le
traitement
B57 | Aucu | /NIl | Fourrage | mauvai | 02 10L 00 M M
ne Il et S
paturage
B58 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 8a10L 00 M M
ne 1 et S
paturage
Taourga | 15 | B59 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 07+ | 15a20L | 01 mammite | diclomam
e 1 et
paturage
B60 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M M
ne 1 et
paturage
B61 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 04 15L 00 I I
ne Il et
paturage
B62 | javel | 1*15a| Fourrage | Moyen | 02 8a10L 00 M M
20j et
paturage
B63 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M I
ne Il et
paturage
parfois
CMV
B64 | Aucu | /NIl | Fourrage | Moyen | 03 15318L | 00 M M
ne 1 et
paturage
B65 | Aucu | /NIl | Fourrage | moyen | 02 10a12L | 00 M M
ne Il et
paturage
B66 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 10al2L | 00 M M
ne Il et
paturage
B67 | Javel | 1*/mo | Fourrage | Moyen | 07+ | 15L 01 Fatigue et | Aucune
ou is et baisse de | information
grésil paturage la concernant les
productio | injections
n lactée faites par le
vétérinaire
B68 | Aucu | /NIl | Fourrage | moyen | 03 15L 00 M M
ne 1 et
paturage
B69 | Eau 1*/15j | Fourrage | moyen | 04 12315L | 00 M M
savon et
neuse paturage
B70 | Aucu | /NIl | Fourrage | mauvai | 02 15L 00 I I
ne /l et S
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paturage
B71 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 07 15a420L | 00 M M
ne I et
paturage
B72 | Javel | 1*/mo | Fourrage | moyen | 03 15a18L | 00 i i
is et
paturage
parfois
concentré
B73 | javel | 1*15a| Fourrage | moyen | 01 15L 00 M M
20j et
paturage
Sidi 09 | B74 | Aucu | /Ml | Fourrage | Moyen | 03 00 M I
Daoud ne Il et
paturage
B75 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 03 15a20L | 00 M M
ne I et
paturage
et parfois
CMV
B76 | javel | 1*mo | Fourrage | Moyen | 04 15a18L | 00 i i
is et
paturage
B77 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 04 15L 00 M M
ne Il et
paturage
B78 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 15L 00 M I
ne Il et
paturage
B79 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 02 8al0L 00 M I
ne Il et S
paturage
B80 | Javel | 1*mo | Fourrage | moyen | 06+ | 15a20L | 01 mammite | Aucun nom
is et n'a été donné
paturage concernant
l'intra
mammaire
utilisé par le
vétérinaire
B81 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 25L 00 I M
ne Il et
paturage
B82 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 02 10al2L | 00 M M
ne Il et
paturage
Dellys 11 | B83 | Aucu | //llllIN] | Fourrage | Mauvai | 01 8L 00 I I
ne Il et S
paturage
B84 | Eau 1*/15j | Fourrage | Mauvai | 03 8a10L 00 M M
savon et s
neuse paturage
B85 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 01 8L 00 M M
ne Il et S
paturage
B86 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 04 10L 00 M M
e 1 et
paturage
B87 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 10al12L | 00 I I
ne Il et
paturage
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B88 | Aucu | /NIl | Fourrage | Moyen | 05 15318L | 00 M M
ne 1 et
paturage
B89 | Aucu | /NIl | Fourrage | Moyen | 02 12L 00 M M
ne 1 et
paturage
B90 |javel | 1*mo | Fourrage | moyen | 05+ | 15a20L | 00 i i
is et
paturage
B91 | javel | 1*mo | Fourrage | Moyen | 03 12L 00 i i
is et
paturage
B92 | Aucu | /NIl | Fourrage | moyen | 02 10a12L | 00 M it
ne Il et
paturage
B93 | aucun | ///llll | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M M
e 1 et
paturage
Afir 06 | B94 | Aucu | /Ml | Fourrage | Moyen | 03 143415 00 M M
ne 1 et
paturage
B95 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 03 15L 00 M M
ne 1 et
paturage
B96 | Javel | 1*/mo | Fourrage | Moyen | Q7 20L 00 i i
ou is et
grésil paturage
parfois
concentré
B97 | Aucu |/l | Fourrage | Moyen | 06+ | 15L 00 M I
ne Il et
paturage
B98 | javel | 1*/45j | Fourrage | moyen | 04 15a18L | 00 M i
et
paturage
parfois
CMV
B99 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 15L 00 M M
ne 1 et
paturage
Ouled 03 | B100 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 07 + | 20a25L | 00 I M
Moussa ne Il et
paturage
B101 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 09 + | 20L 02 mammites| lactaclox
ne Il et
paturage
parfois
des
vitamines
B102 | Aucu | /I | Fourrage | moyen | 08 15318L | 00 M M
ne 1 et
paturage
Khemis | 05 | B103 | javel | 1*/mo | Fourrage | moyen | 05+ | 15a418L | 00 i i
El is et
Khechna paturage
B104 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 04 15L 00 M M
ne Il et
paturage
B105 | aucun | /Il | Fourrage | moyen | 10+ | 15a18L | 03 mammites| lactaclox
e 1l et
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paturage

B106 | Javel | 1*/mo | Fourrage | Moyen | 08 20L 00 i i
is et
paturage
B107 | Javel | 1*/15a | Fourrage | moyen | 09 20L 00 M M
ou 30j et
eau paturage
savon
neuse
Hamadi | 04 | B108 | Aucu | /M1l | Fourrage | Moyen | 05+ | 15al8L | 00 M M
ne Il et
paturage
parfois du
CMV
B109 | Aucu | /Il | Fourrage | Moyen | 03 15L 00 M M
ne Il et
paturage
B110 | Javel | 1*/mo | Fourrage | Moyen | 12+ | 15a18L | 02 Infection | Ampiclox
eteau| is et post mais aucun
savon paturage partum et | renseignemen
neuse mammites| t concernant
les injections
B111 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 13 15L 00 M M
ne Il et
paturage
Bordj 06 | B112 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 01 13a15L | 00 M I
Menaiel ne Il et
paturage
B113 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 13a15L | 00 M I
ne Il et
paturage
B114 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 01 10L 00 M M
ne I et
paturage
B115 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 02 10L 00 M M
ne Il et
paturage
B116 | grésil | 1*/20j | Fourrage | moyen | 03 15L 00 M M
et
paturage
B117 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 01 8a10L 00 I M
ne Il et S
paturage
Cap 09 | B118 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 07+ | 15L 00 M M
Djinet ne 1 et
paturage
parfois du
CMV
B119 | Javel | 1*'mo | Fourrage | Moyen | 04 15a420L | 00 M M
is et
paturage
B120 | Javel | 1*/20j | Fourrage | Moyen | 06 + | 15a18L | 02 mammites| Aucun
ou et renseignemen
eau paturage t
savon
neuse
B121 | aucun| /il | Fourrage | Moyen | 07+ | 15L 00 M M
e Il et
paturage
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B122 | Aucu | /[l | Fourrage | moyen | 01 15L 00 it it
ne 1 et
paturage
B123 | Aucu | /I | Fourrage | Moyen | 04 20L 00 it it
ne 1 et
paturage
B124 | Grésil | 1*/mo | Fourrage | Moyen | 04 20L 00 it it
is et parfois
paturage plus
B125 | Javel | 1*/15a | Fourrage | Moyen | 07+ | 15L 01 Infection | Oxytetracycli
ou 30j et podale ne en
grésil paturage injection
B126 | aucun | /1]l | Fourrage | Moyen | 04 15a18L | 00 M it
e 1 et
paturage
Zemmou | 07 | B127 | javel | 1*mo | Fourrage | moyen | 04 15L 00 i i
ri is et
paturage
parfois
concentré
B128 | Aucu | /NI | Fourrage | Mauvai | 02 10L 00 it i
ne 1 et S
paturage
B129 | javel | 1*/45j | Fourrage | Moyen | 05 15a16L | 00 M it
et
paturage
parfois
des
vitamines
B130 | Aucu | /NIl | Fourrage | Moyen | 02 15L 00 M it
ne 1 et
paturage
B131 | Aucu | /NIl | Fourrage | Moyen | 02 12314L | 00 M it
ne 1 et
paturage
B132 | Aucu | /Il | Fourrage | Mauvai | 01 8a9L 00 it it
ne 1 et S
paturage
B133 | Aucu | /Il | Fourrage | mauvai | 01 8a10L 00 M it
ne 1 et S
paturage
Legata | 04 | B134 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 12a14L | 00 i i
ne 1 et
paturage
B135 | Aucu | /Il | Fourrage | moyen | 03 10a12L | 00 i i
ne 1 et
paturage
B136 | Aucu | /Il | Paturage | Mauvai | 02 10L 00 I it
ne 1 et S
fourrage
B137 | Aucu | /I | Paturage | mauvai | 01 10L 00 it it
ne 1 et S
rarement
du
fourrage
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Résultats par commune de I'épreuve de confirmatiosup les deux wilayas versus déclarations

de traitement éventuel par I'éleveur (antérieur & mois)

wilaya commune Nbre | Nbre Nbre d’échantillons Famille Nombre de
de d’échantillon | positifs d’antibiotiqu | vaches
ferme | s analysés | positifs es détectée | déclarées
avec avec traitées
B.stearoth| B.subtilis
ermophilu
S
Alger Staouali 01 15 00 00 Frxxxxxxxxx |00
Baraki 01 05 00 00 HkEERIIIRE |00
Bab- ezzouar| 01 04 00 00 Fkkkkkkkkxk | (0
Ain taya 01 05 00 00 Fkxxkkkkkx ()
Bordj el kifan | 07 32 00 00 Fxxkkdkkkkx ()0
Cherragua 02 14 00 00 Fkkxrkkkrrk | ()
Douera 01 08 00 00 e oyl
El biar 01 01 00 00 Eie e o Te)
Zeralda 01 04 00 00 i oYyl
Bordj el bahri | 01 02 00 00 Fxxkmikkrxx | ()0
Reghaia 03 12 00 00 FkkxxkkkRkk | (0)()
Rouiba 04 16 00 00 Frxkkkkkkkx | ()0
Khraissia 02 06 00 00 Fxxkmikkkxx | ()0
Birtouta 02 07 00 00 FkkxxERRRRk ()
Hraoua 03 15 00 00 Fxxkmiikrxx | ()0
Dar el beida 01 04 00 00 Fixxxxxxxxx | (00
Shaoula 01 03 00 00 HxxEERIIIRE | 00
Bab h'ssen 01 04 00 00 e e Te)
Draria 01 03 00 00 *rkkkkkreRx |00
Total 19 35 160 00 00 Fkkkkkhkhkk 00
wilaya
Boumerdes | Boumerdes | 09 36 02 00 pénicilline 00
et/ou
tétracycline
Tidjelabine 11 54 06 00 pénicilline 01
et/ou
tétracycline
Corso 07 46 00 01 Aminoside 00
et/ou
macrolide
Isser 03 10 04 00 pénicilline 01
et/ou
tétracycline
Si Mustapha 03 13 00 00 Fxxkmikkkx | ()0
Naciria 07 40 07 00 pénicilline | 03
et/ou
tétracycline
Ouled Aissa 03 23 03 00 pénicilline 00
et/ou
tétracycline
Baghlia 15 62 06 00 pénicilline 02
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et/ou
tétracycline
Taourga 15 55 06 00 pénicilline 02
et/ou
tétracycline
Sidi Daoud 09 30 01 00 pénicilline 01
et/ou
tétracycline
Dellys 11 32 02 00 pénicilline 00
et/ou
tétracycline
Afir 06 26 03 00 pénicilline 00
et/ou
tétracycline
Ouled Moussa 03 24 07 00 pénicilline 02
et/ou
tétracycline
Khemis El 05 36 06 00 pénicilline 03
Khechna et/ou
tétracycline
Hamadi 04 33 08 00 pénicilline 02
et/ou
tétracycline
Bordj Menaiel| 06 10 00 00 Frrkkkkekkk 00
Cap Djinet 09 44 12 00 pénicilline 03
et/ou
tétracycline
Zemmouri 07 17 00 01 Aminoside 00
et/ou
macrolide
Legata 04 09 00 00 Frrkkkikkr 100
Total 19 137 600 73 02 Fhkkkkkkkxk | 20
wilaya
*kkkkkkkhkk *kkkkkkkkkk *kkkkk *khkkkkkkhkkkhk *kkkkkkk *khkkkkkkkk *kkkkkkhkkkk
* * *
Total 38 172 760 73 02 Fhkkkkkkkxk | 20
général
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Liste des spécialités intra-mammaires contenant dasibiotigues homologués en Algérie

(DSV, 2004)
Dénomination Laboratoire Composition période de | Présentation du Délai d'attente
traitement | médicament
SYNULOX LC Pfizer Amoxicilline En Seringue de 3g 4 traites
Prednisolone lactation
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MASTIJET FORT | Intervet Tétracycline En Seringue de 8g 8 traites (4
Néomycine lactation jours)
Bacitracine
Prednisolone
MASTALONE Pfizer Oxytetracycline En Seringue de 10ml *6 traites si ung
Oléandomycine lactation seringue par 24Hh
Néomycine *8 traites si une
Prednisolone seringue par 12Hh
MAMMITEL Biove Cloxacilline En Applicateur de 10ml 8 traites
Colistine lactation
AMPICLOX Pfizer Ampicilline En Seringue de 3g 4 traites
Cloxacilline lactation
DICLOMAM Vétoquinol Ampicilline En Seringue de 3g 6 traites
Dicloxacilline lactation
DICLOMAM T Vetoquinol Cloxacilline Hors Seringue de 3g NUL
lactation
CLOXATARYL Phylaxia Sanofi | Cloxacilline Hors Pommade intra NUL sinon 15
lactation mammaire jours en cas de
parturition
prématurée
COLICLOX Schering Plough|  Cloxacilline En Injecteur de 10ml 8 traites
Colistine lactation
CLOXAMAM Coopha vet Cloxacilline Hors Seringue de 9.1g NUL
lactation
FATROXIMIN Fatro spa Rifaximine Hors Seringue de 5ml NUL
pommade intra- lactation
mammaire
KLOXERATE Fort Dodge Cloxacilline Hors *kx 7 jours
lactation
ORBENIN H.L Pfizer Benzathine Hors Seringue de 3g NUL
cloxacylline lactation
ORBENIN L.A Pfizer Cloxacilline En Fkk 7 traites
lactation
RELEXINE Virbac Cephalexine En Seringue de 10g 6 traites
TRAITEMENT lactation
SPECIORLAC Merial Néomycine Hors Seringue de 5¢g NUL sinon10
spiramycine lactation traites en cas de
parturition
prématurée
TARICLONE HL Virbac Cloxacilline Hors Injecteur de 89 NUL
lactation
TRAITMAN H.L Biove Cloxacilline Hors el Nul sinon 14
lactation jours en cas de
parturition
prématurée
VONAPEN H.L Intervet Benzylpenicilline hors Fkk NUL sinon 14
procaine lactation jours si
néomycine parturition
prématurée

Contribution to the study of antimicrobials in raw milk produced in the

Algérois

Abstract

Produced living and fragile, milk is a product afde consumption which must meet
stringent standards to ensure quality both miclogioal that toxicological. A milk for

human consumption should therefore be free fromtgng of contamination. Unfortunately,
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the increasing use and often unwise moleculesiatitib leads very often by the presence of
undesirable chemicals called "residue” in the miiduced by treated cows.

These residues can not only represent a dangedéo allergic or toxic microbial for
the consumer but can also cause heavy lossesefalaihy processing industry.

Our study revealed by two separate microbiologieahniques, contamination with
antibiotic residues of 9.87% of samples collected tbe two wilayas of Algiers and
Boumerdes. Residues of penicillin and / or tetraogchave been the source of contamination
of 97.33% of milk samples positive. Only two sanspbellected on 760 gave a positive result
for macrolides and / or aminoglycosides.

Our study also attempted to better understandeasons for such contamination by
carrying out an investigation. The relevance otaiersolutions had been discussed but the
establishment of a systematic check of milk in @untry remains imperative.

Keywords: Milk-Antibiotics-Control Method microbiological- Ajérois
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Contribution a I'étude des antimicrobiens dans ledit cru produit dans
I'Algérois

Résumé

Produit vivant et fragile, le lait est un produd lrge consommation qui doit répondre
a des normes draconiennes, afin d'assurer unetéualéprochable tant sur le plan
microbiologique que toxicologique. Un lait destiada consommation humaine se doit par
conséquent d’étre exempt de tout type de contaimimatlalheureusement, I'usage croissant
et souvent irraisonné de molécules antibiotiquesade tres souvent par la présence de
substances chimiques indésirables nommées « résidass le lait produit par la vache

traitée.

Ces résidus peuvent non seulement représenterngerdd ordre allergique, toxique
ou microbien pour le consommateur mais peuventeégat étre a l'origine de lourdes

pertes pour l'industrie de transformation laitiére.

Notre étude a permis de mettre en évidence, pat tihniques microbiologiques
distinctes, une contamination par des résidus itiatitjues de 9,87 % des échantillons
collectés sur les deux wilayas d’Alger et de Boutesr Les résidus de pénicillines et/ou de
tétracyclines ont été a l'origine de la contamimatde 97,33 % des échantillons de lait
positifs. Seuls deux échantillons sur les 760 ctéde ont rendu un résultat positif pour les

macrolides et/ou aminosides.

Notre étude a également tenté de mieux comprendse rhisons de cette
contamination par la réalisation d’une enquétepkdinence de certaines solutions a été
débattue mais la mise en place d’'un controle sysigoe du lait dans notre pays reste

impérative.

Mots clés :Lait- Antibiotiques- Contréle-Méthode microbiologie-Algérois
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