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Introduction
Une compilation des résultats obtenus par l’équipe du Dr J.M. Angles de l’Université Californienne de Davis sur la thématique " maladies inflammatoires du Braque de Weimar " montre qu’il existe un certain nombre de maladies inflammatoires à médiation immune dans cette race qui peuvent être regroupées sous le générique "syndrome des maladies immunes inflammatoires du Braque de Weimar ". 

Ces différentes maladies sont connues sous les noms d’ostéopathie métaphysaire (anciennement ostéodystrophie hypertrophiante ou ODH ou Maladie de Paget chez l’homme), de méningite répondant aux corticoïdes, de réaction vaccinale et d’immunodéficience en anticorps. 
 Elles surviennent chez le chiot ou le jeune chien avant l’âge d’un an, leur tableau clinique et leur pronostic diffèrent de l’une à l’autre mais sont probablement liées par une cause ou un mécanisme pathogénique commun.

Leur prévalence estimée chez le Braque de Weimar d’après l’échantillon de l’étude de l’équipe du Dr Angles (Source: Weimaraner DNA-disease database at University College Dublin, July 2000) est de 5,4% pour l’ODH, 1.3% pour les réactions vaccinales, 1,2% pour les réactions vaccinales et diarrhées chroniques autoimmunes, 0,6% pour la méningite répondant aux corticoïdes et 0,5% pour les immunodéficiences en IgA, IgM, IgG.
L’ostépathie métaphysaire (ODH)
Diagnostic, étiologie, traitement
La principale manifestation de ce syndrome auto-immun inflammatoire est l’ostéopathie métaphysaire anciennement dénommée ostéodystrophie hypertrophiante (ODH).
Connue chez les jeunes chiens de races géantes ou grandes races à croissance rapide, elle se caractérise par de la fièvre (souvent hyperthermie à plus de 40°C), un état de prostration, une anorexie associées à des douleurs aigues des membres essentiellement antérieurs (poignets) accompagnées dans les cas graves par des gonflements articulaires des zones douloureuses. La lésion caractéristique vue à la radiographie est une ligne sombre au niveau  des plaques de croissance métaphysaires des os longs (humérus et fémur) correspondant à des micro-fractures des métaphyses associées à une prolifération osseuse réactionnelle inflammatoire. 
Plusieurs chiots ont une petite diarrhée quelques jours avant la survenue de la fièvre et des douleurs articulaires. 
Mâles et femelles sont également atteints et l’âge classique de survenue de la maladie se situe entre la 8ème et la 16ème  semaine. 
Les causes de l’ODH sont encore, à ce jour, inconnues. Parmi les facteurs déclenchant, il a été par le passé suspecté une déficience en vitamine C ou un métabolisme inadéquat de la vitamine C ou bien encore une alimentation trop riche sans qu'aucune preuve réelle de leur véritable implication dans le mécanisme de la maladie n’ait été mise en évidence. 
Pour la plupart des chiots de grandes races, le traitement de la maladie est basée sur le repos associé à des anti-inflammatoires non stéroïdiens comme le Métacam, le Rimadyl ou des analgésiques de la famille des opiacés (morphine). Dans la plupart des cas, les chiots atteints récupèrent en quelques semaines. Cependant chez les Braques de Weimar, la maladie est beaucoup plus sérieuse, certaines formes d’ODH se compliquent d’atteintes inflammatoires généralisées (cystite, péritonite…) et de modifications de la numération et de la formulation sanguine. Le pronostic devient alors plus sombre pour les chiots atteints. C’est ainsi que chez les Braques de Weimar en cas d’atteinte avérée (symptômes et antécédents) et de lésions radiographiques métaphysaires caractéristiques après avoir écarté de possibles causes infectieuses, il convient d’appliquer rapidement une corticothérapie à dose anti-inflammatoire de longue durée (au minimum 3 semaines) associée à des soins palliatifs (repos, perfusion en cas d'anorexie, alimentation hyper-énergétique…). La rémission est alors en général rapide mais de fréquentes rechutes sont à attendre avant l’âge d’un an.   
Mécanismes pathogéniques : données récentes chez le Braque de Weimar
1. Vaccination et ODH
De façon très intéressante, cette affection survenant principalement chez les chiots de grande race ou races géantes semble toutefois chez les Braques de Weimar être liée ou déclenchée par la primo-vaccination des chiots. De même, les autres affections de ce syndrome semblent également avoir un rapport avec l’histoire vaccinale des individus.   

Afin de clarifier ce point essentiel, une étude, d'après un questionnaire envoyé aux adhérents du Weimaraner Club of America, a été faite en 1999 par l’équipe du Dr Angles (publiée en 2000 dans " the Weimaraner Magazine ").  En voici les principaux résultats. Sur 1500 questionnaires envoyés, 275 adhérents (20%) ont répondu. 51 des 275 adhérents (18%) ont eu l’expérience d’une ODH au moins chez l’un de leurs Braques de Weimar. Les chiens avaient tous des signes cliniques  compatibles avec cette maladie et 82% d’entre eux avaient des lésions  radiographiques diagnostiques. La plupart des cas (72%) ont été diagnostiqués rapidement en une semaine mais les autres n’ont pas reçu de traitement approprié avant 3 semaines.

Une des observations majeures faites au cours de cette étude a été l’association probable entre la survenue de la maladie et l’administration du protocole vaccinal classique chez les chiots. En effet, les auteurs ont observé que 37% des chiens diagnostiqués comme atteints de ODH avaient reçu une injection de leur vaccin entre 0 et 6 jours avant le début des symptômes cliniques, 33% entre 7 et 13 jours, 12% entre 14 et 20 jours et 18 % au-delà de 20 jours. Ces résultats probants ont tout de suite suggéré aux auteurs un lien de cause à effet de la vaccination dans le déclenchement de l’ODH. 
Par contre, les multiples analyses croisées essayant de corréler la survenue de la maladie avec le protocole vaccinal et l’alimentation ou supplémentation des chiots en vitamine C et calcium n’a toujours permis de ne montrer qu’un seul fait : seuls les vaccins semblent être un des facteurs de risques majeurs dans le déclenchement de la maladie. La supplémentation en vitamine C et en calcium ainsi que les régimes adaptés à la croissance rapide des chiots ne semblent avoir aucun effet ni protecteur vis-à-vis de la maladie, ni déclenchant des symptômes.  
En conclusion, l’importante découverte de cette étude est  l’association entre le déclenchement de la maladie et une vaccination récente. 70% des Braques de Weimar diagnostiqués avaient en effet, reçu une injection de vaccin polyvalent 1 à 2 semaines avant le déclenchement des symptômes. Toutefois, aucune valence vaccinale en particulier n’a pu être incriminée. Par ailleurs, il est aussi important de souligner qu’il y a des Braques de Weimar qui déclenchent des symptômes sans précédent vaccinal ce qui indique que la vaccination pourrait être un des facteurs de déclenchement de la maladie mais qu’il n’est pas le seul.   
2. Protocole vaccinal chez le Braque de Weimar
Afin d’essayer de mieux définir le rôle de la vaccination dans le déclenchement de l’ODH, une étude pilote d'un protocole vaccinal a été réalisée par l’équipe du Dr Angles.  

3 portées (19 chiots) ont été étudiées quant au protocole vaccinal classique, deux injections des valences contre la maladie de Carré, l’hépatite de Rubarth et la parvovirose ont été faites à la 8ème et à la 12ème semaine d’âge. La vaccination antirabique a été faite à la 16ème semaine. Sur cet échantillon, un seul chiot seulement a développé une ODH après le rappel de vaccination. Difficile donc de tirer une conclusion statistique au regard de cette étude quant à l’estimation du risque vaccinal pour le déclenchement de l’ODH. 

Ainsi en l’absence de résultats pour l’instant objectifs et probants sur l’efficacité d’un protocole vaccinal en prévention du déclenchement de l’ODH, dans la mesure où le but du vaccin reste avant tout la protection des chiots vis-à-vis de maladies mortelles pour la plupart, le rôle de l’éleveur et du vétérinaire est d’estimer à tout moment le rapport risque /bénéfice de la vaccination, sachant qu’il est par contre essentiel de ne jamais vacciner un chiot malade.

D’après le Dr Angles, les vaccinations contre la leptospirose et la piroplasmose (et maladie de Lyme) ne devraient être pratiquée que dans les zones d’endémie où elles s’avèrent utiles. Ceci se discute pour la protection contre la leptospirose puisqu'en France elle se pratique de façon systématique. Mais peut-être faudrait-il pour limiter les risques ne pas la pratiquer avant l’âge de 12 semaines puisque de toute façon son efficacité n'est pas prouvée avant ?
3. Génétique de l’ODH
Le mode de transmission de l’ODH n’a jamais été décrit mais il semble évident qu’une composante génétique existe dans la survenue de la maladie puisque après étude de lignées, on observe des liens de parenté entre différents sujets atteints (héritabilité de 0,68). 
Par ailleurs, le fait qu’il existe des sauts de générations (générations indemnes) et que  les croisements entre deux géniteurs que l’on suspecte être porteurs de gènes (issus eux-mêmes d’un parent ou des deux parents atteints dans le jeune âge) résultent dans des proportions attendues de 25% de produits atteints et de 75% de non atteints laisseraient envisager une transmission sur un mode autosomal récessif (présence obligatoire du gène maternel et du gène paternel pour que la maladie s'exprime chez un sujet). 

L’identification d’un marqueur génétique de la maladie (travaux actuellement en cours à l’université de Davis) permettrait d’éviter les croisements entre deux reproducteurs porteurs du gène de susceptibilité mais n’ayant pas été atteints par la maladie (" porteur sain ") car actuellement il n’y a aucun moyen de les repérer autrement que par des tests de croisement ou des études de lignées. Cela permettrait également de progresser dans la connaissance de cette maladie à mécanisme immunitaire complexe.  
Autres maladies du syndrome inflammatoire
La déficience en anticorps est bien connue chez le Braque de Weimar mais les causes restent à définir. Chez les jeunes  chiens atteints, les taux d’immunoglobulines A, G et M sont très bas et sont associés à tout un ensemble de troubles chroniques du système digestif, dont des  diarrhées chroniques et des inflammations de différentes portions du tube digestif.

La méningite aseptique répondant aux corticoïdes : elle se caractérise par de la fièvre, des douleurs et des raideurs du dos et de la nuque. Les chiots atteints sont plus âgés que ceux atteints d’ODH, ils ont approximativement 16 à 30 semaines. Les mâles semblent plus fréquemment atteints. Le diagnostic peut être fait sur un prélèvement de liquide cérébrospinal en excluant toutes les autres causes infectieuses de méningites. Le liquide céphalo-rachidien est strictement aseptique. Le traitement approprié est le même que celui de l’ODH et consiste dans l’administration de corticoïdes pendant plusieurs semaines.  
Conclusion et conduite à tenir
En conclusion, pour expliquer les principaux mécanismes mis en jeu dans le déclenchement de ces maladies immunitaires inflammatoires et notamment l’ODH chez le Braque de Weimar, on peut évoquer un terrain génétique de susceptibilité transmissible à la descendance selon un mode autosomal récessif et des facteurs de déclenchement spécifiques agissant sur cette base génétique par un mécanisme de stimulation immunitaire. Ces facteurs pourraient être des vaccins (primo vaccination) ou bien des infections virales ou bactériennes passagères dont les agents précis resteraient à déterminer.  
Les travaux de l'équipe du Dr Angles permettent de mieux appréhender cet ensemble de maladies à déterminisme auto-immunitaire relativement peu connu chez le Braque de Weimar, dont les mécanismes et les causes étaient jusqu'alors obscurs et dont le diagnostic n'était souvent pas fait. 
Désormais face à un chiot Braque de Weimar ou à un jeune chien fiévreux présentant une anorexie et un syndrome algique des membres et du dos, ayant été récemment vacciné (mais pas nécessairement) ou avec un passé infectieux même transitoire, on doit obligatoirement inclure l'ODH ou la méningite aseptique dans les hypothèses diagnostiques. Après avoir écarté d'éventuelles causes infectieuses par un bilan sanguin ou une analyse de liquide céphalo-rachidien, une radiographie des membres permet facilement de faire le diagnostic (présence des lésions métaphysaires pour l'ODH). A ce moment là, un traitement à base de corticoïdes associé à la conduite d'une réhydratation et alimentation parentérale par perfusion en cas d'anorexie permet en quelques jours de faire chuter la fièvre et d'améliorer le syndrome algique. Le protocole vaccinal doit être interrompu s'il est en cours et sera repris après la guérison complète des symptômes et des lésions radiographiques (radio de contrôle nécessaire). Des rechutes possibles sont à attendre et devront être traitées de la même façon.   

Les symptômes de l'ODH sont très alarmants mais la rémission est rapide en cas de traitement approprié. Par contre, le pronostic vital est sérieusement engagé en cas d'erreur de diagnostic ou de conduite thérapeutique approximative.   

Par ailleurs, dans un programme d'élevage au vu des résultats du Dr Angles sur les mécanismes de transmission génétique de l'ODH, un adulte reproducteur ayant fait une ODH (porteur de deux fois le gène) dans son jeune âge devrait éviter tout croisement avec un autre reproducteur également porteur du double gène (ayant fait aussi une ODH dans son jeune âge). L'identification d'un marqueur génétique permettrait d'éviter de tels croisements ainsi que les croisements entre deux porteurs "sains" (porteur d'un seul gène).
Toutefois différemment de la dysplasie coxo-fémorale, maladie articulaire chronique et évolutive, une ODH bien diagnostiquée et bien traitée restera sans plus un mauvais souvenir pour le chiot et son propriétaire.  

Je remercie le Dr Angles pour son aide et ses précieux conseils qui m'ont permis d'appréhender avec succès, dans notre race, plusieurs cas difficiles. 
1)Abeles V, Harrus S, Angles JM, Shalev G, Aizenberg I, Peres Y, Aroch I (1999) Hypertrophic osteodystrophy in six weimaraner puppies associated with systemic signs. Veterinary Record, 
2)Angles, JM and Pedersen, NC (2001) Hypertrophic Osteodystrophy (HOD) in the Weimaraner: 60 cases. JAAHA 

3)Angles, JM and Famula, TR (2001) Genetics of Hypertrophic Osteodystrophy (HOD) in the Weimaraner. JVIM 
4) Identification of a genetic marker for hypertrophic osteodystrophy in the weimaraner (2005)
Dr. John M. Angles,BVSc, BSc (Vet), DACVIM, DECVIM-CA
Ralston Purina Lecturer in Genetics and Medicine, 
Faculty of Veterinary Medicine, University College Dublin
5) Foale RD, Herrtage ME, Day MJ. (2003) Retrospective study of 25 young weimaraners with low serum immunoglobulin concentrations and inflammatory disease. Veterinary Record, 153(18):553-8.

6)Patrick T Crumlish, Torres Sweeney, Boyd Jones, John M Angles (2006)

Hpertrophic osteodystrophy in the weimaraner dog: lack of association between DQA1 alleles of the canine MHC and hypertrophic osteodystrophy. Vet J. 171 (2):308-13

7 Harrus S, Waner T, Aizenberg, Safra N, Mosenco A, Radoshitsky M, Bark H. (2002) Development of hypertrophic osteodystrophy and antibody response in a litter of vaccinated Weimaraner puppies. Journal Small Animal Practice, 43(1): 27-31

8) Day, MJ, Power, C, Oleshenko, J and Rose, M. (1997) Low serum immunoglobulin concentrations in related Weimaraner dogs. Journal Small Animal Practice, 38: 311-315






























































































