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INTRODUCTION

Souvent considérés comme responsables de 4 a 9 % de la mortalité des chevaux, principalement
par des coliques, et bien que les études a ce sujet manquent, les strongles digestifs des équidés
sont suspectés d’étre une source importante de troubles sanitaires divers (coliques,
amaigrissement, dysorexie, carences...), et par conséquent, de pertes économiques (contre-
performances, co(t des chirurgies et des vermifuges) et d’atteinte du bien-étre animal.

C’est pourquoi les mondes scientifique et équin s’investient de plus en plus afin de ne plus
banaliser I'acte de vermifugation comme cela a été fait a partir des années 60 (mise en place de
vermifugations prophylactiques systématisées). En effet, ces derniéres années, les différents
intervenants de la filiere équine ont commencé a prendre conscience que les anthelminthiques
n’étaient pas d’une efficacité a toute épreuve et que leur utilisation non raisonnée pouvait, en
association ou pas avec d’autres pratiques d’élevages inadéquates, étre a I’origine du
développement de résistances vis-a-vis des principales molécules utilisées.

La question de I'arrét des protocoles de vermifugation systématique se pose implacablement,
I’option de gestions individuelles, selon les résultats des coproscopies, pouvant s’avérer plus
légitime.

Malgré la remise en question de I'efficacité des vermifuges actuellement en vente en France, peu
d’études permettent de faire réellement le point sur I’état des résistances des vers digestifs aux
vermifuges. Compte tenu du fait que, chez les chevaux adultes de 2 ans et plus, les vers digestifs
les plus fréquents soient les strongles digestifs, I'INRA, en association avec I'l[FCE et les Haras
Nationaux, ont mis en place une étude conduite sur 4 régions francaises (Aquitaine, Pays de la
Loire, Normandie, Auvergne) afin d’évaluer dans un panel d’élevages et de centres équestres, la
prévalence et I'importance des résistances des strongles digestifs des équidés vis-a-vis du
fenbendazole (FBZ), de I'ivermectine (IVM) et du pyrantel (PYR), ainsi qu’un bilan sur les pratiques
d’élevage pouvant les favoriser.

Dans une premiére partie, nous rappellerons I'importance de la filiere équine en France, nous
présenterons rapidement les différents strongles digestifs pouvant étre parasites des chevaux ainsi
que les différentes molécules d’anthelminthiques actuellement utilisées en France et dans les pays
exportateurs de chevaux vers la France puis nous ferons un état des lieux des études déja réalisées
sur les résistances des strongles digestifs des équidés vis-a-vis des anthelminthiques.

Dans une deuxiéme partie, nous présenterons I'étude expérimentale que nous avons menée au
cours de I'été 2015 dans 13 structures d’Aquitaine dans le cadre du projet de I'INRA et de I'lFCE.
Suite aux résultats, nous tenterons de déterminer la prévalence des résistances dans les structures
étudiées, ainsi que de dégager d’éventuels facteurs de risque de résistance dans les conduites
d’élevage, et enfin, d’émettre des recommandations dans la gestion du parasitisme, notamment
en ce qui concerne la vermifugation.
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PARTIE | : REVUE BIBLIOGRAPHIQUE

1) Etat des lieux de la filiere équine en France

Malgré un secteur un peu en berne ces derniéres années du fait de la baisse de production et
consommation de viande chevaline, de la diminution du nombre d’éleveurs et du nombre de paris
ainsi qu’a une légere baisse du nombre de licenciés, la filiere équine reste aujourd’hui encore un
acteur non négligeable, que ce soit du marché de I'emploi ou de I'économie.

Nous allons voir par la suite I'importance de cette filiere tant en terme de nombre d’équidés,
autant d’animaux susceptibles d’étre vermifugés, que du nombre d’emplois générés et des gains
engendrés.

1) Le cheptel équin frangais

A I’échelle nationale

Fin 2014, 1 100 000 équidés étaient présents en France, dont 68 % de chevaux et poneys de selle
et 20 % de chevaux de courses (Chiffres clés 2016 REFErences). La population d’équidés était
plutét jeune avec plus des deux tiers des chevaux agés de moins de 10 ans. Pour renouveler ce
cheptel, les entrées d’équidés sur le territoire frangais en 2014 s’élevent a 800 000, dont 80 % sont
des naissances. Parmi les causes de sortie d’équidés, la premiere reste le déces (48 % des sorties)
devant les abattages (25 % des sorties) (Annuaire écus 2016).

Les données qui suivent sont celles de I'année 2015.

Pour produire ces chevaux, 31 328 éleveurs sont recensés (professionnels et non professionnels),
dont 80 % ne possédent qu’une ou deux juments (Chiffres clés 2016 REFErences). Il est important
de souligner que la majorité des éleveurs de chevaux sont des particuliers dont I'élevage n’est pas
I’activité économique principale. Il a été constaté que le nombre d’éleveur a décru de 15 % ces 10
derniéres années.

Parmi les éleveurs de race, ce sont ceux de Trotteur frangais et de Selle Frangais qui sont les plus
représentés avec respectivement 6 530 et 5 677 éleveurs. Cependant, les éleveurs d’équidés hors
stud-book ne sont pas négligeables puisqu’ils représentent respectivement 30 % des éleveurs de
chevaux de selle et poneys et 25 % de ceux de traits et d’anes.

Egalement en baisse, le nombre de juments saillies atteint 71 936 soit -3 % depuis 2014 et -24 %
depuis 2005. Mais les disparités sont grandes selon les races, avec une augmentation du nombre
de juments saillies chez les Pur Sang et les AQPS (Autre Que Pur-Sang), du nombre de juments
saillies pour produire en Origines Constatées en sang, et une diminution des autres races en Stud-
Book ainsi que des Origines Constatées trait et des anes (Annuaire écus 2016).

22 063 naissances ont été déclarées (déclaration de naissance a faire dans les 15 jours suivant la
naissance), ce nombre est en baisse de 3 % depuis 2014 et de 22 % depuis 2005. Il a été constaté
que 40 % des naisseurs sont localisés en Basse-Normandie, dans les Pays de la Loire ou en
Bretagne.

Cependant 46 860 poulains ont été immatriculés (identification dans les 8 mois suivant la
naissance et avant le 31 décembre de I'année en cours), en baisse de 4 % depuis 2014 et de 15 %
depuis 2005, sachant que 33 % des poulains I'ont été en Basse-Normandie et dans les Pays de la
Loire (Chiffres clés 2016 REFErences).

Cette année-la, la France a importé pas moins de 10 217 équidés, en baisse de 2 % depuis 2014,
principalement des chevaux de races étrangeres de selle, des chevaux de course et des poneys
(respectivement 4 314, 2 153 et 2 101 animaux) (Chiffres clés 2016 REFErences). Seuls les chevaux
de course et d’autres chevaux de selle (dont ONC) sont sujets a des importations en hausse. Les
chevaux importés proviennent surtout des Pays-Bas, d’Espagne et de Belgique (respectivement 1
867, 1 443 et 1 270 animaux). L'importation d’'un nombre aussi important de chevaux n’est pas a
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négliger car ils proviennent de pays ou les pratiques de vermifugation peuvent étre différentes et
dont les statuts parasitaires sont souvent inconnus, notamment en ce qui concerne les résistances.

En Aquitaine (en 2015, année des derniéres données, la région Aquitaine comportait les
départements de la Dordogne, la Gironde, des Landes, des Pyrénées-Atlantiques et du Lot-et-
Garonne)

Dans cette région, on dénombre 1 298 naisseurs de poulains (-3 % depuis 2014, -19 % depuis
2005) et 3 433 poulains immatriculés (-2 % depuis 2014, -4 % depuis 2005) soit respectivement la
7°™ région et la 3°™ région francaise.

On peut souligner que I'Aquitaine fait partie des 3 principales régions naisseurs de poneys, avec
les Pays de la Loire et la Basse-Normandie, puisqu’elles représentent plus de 33 % des naissances
de poney a elles trois (Annuaire écus 2016).

Dans le détail, le département des Pyrénées-Atlantiques se démarque puisqu’il est le 4
département naisseur francais (637 naissances), loin derriere les 3 départements bas-normands (1
314 a 1 515 naissances chacun) et est le 1° producteur (chevaux immatriculés en 2015) de
chevaux de sang autres que SF, de trait et d’anes (Annuaire écus 2016).

eme

2) Une source d’emploi

En 2012, 180 000 personnes travaillaient dans cette filiere (0,2 % de I'emploi total en France), dont
74 % en lien direct avec le cheval et 57 000 en tant qu’activité principale (Chiffres clés 2016
REFErences).

En 2015, selon les données de la MSA (sécurité sociale agricole), I'emploi salarié agricole dans
cette filiére était en baisse de 4 % en 3 ans, principalement dans le secteur des Etablissements
équestres. Les CDD sont proportionnellement moins fréquents que dans les autres secteurs
agricoles mais sont en légére hausse depuis 4 ans (3 %). Tout type de contrats confondus, les
temps complets représentaient 78 % des salariés agricoles de la filiere équine,
proportionnellement plus dans les CDD que dans les CDI (Annuaire écus 2016).

3) L’économie de la filiere

En 2015, la société Hippique Frangaise a organisé 8 588 épreuves, en baisse de 1 % depuis 2014
mais en hausse de 58 % depuis 2005, soit 126 531 partants (dont 87 % en saut d’obstacles) et pres
de 4 millions d’euro de gains. L’Aquitaine était la geme région cette année-la en termes de gain.

Les sociétés de course en activité ont organisé 18 314 courses (trot, plat ou galop), au départ
desquelles 228 466 partants ont été dénombrés. Ces chiffres sont en augmentation de
respectivement 5,9 % et 5,4 % depuis 2005 et sont globalement constants depuis 2014. Le trot ne
représente pas moins des 2 tiers des partants en course. Les gains des paris sur ces courses ont
atteint 9 292 millions d’euro en 2015, en augmentation de 13 % en 10 ans mais en baisse de 2 %
en 1 an, baisse surtout due a la diminution des paris sur hippodrome (-10 % depuis 2014, -46 %
depuis 2005). Il faut souligner le fait que prés d’1 milliard d’euro générés par ces paris sont
retournés dans I’économie nationale (ils sont inclus dans le budget national). Parmi ces paris, seuls
11 % ont été réalisés sur internet, 88 % ayant été pris dans des points de vente PMU (a 30 % en lle
de France). L’hippodrome du Bouscat, en Gironde est le 13°me hippodrome francais en termes de
réunions organisées en 2015 (Annuaire écus 2016).

Les encouragements distribués (principalement sous forme de prix et d’allocations de course,
primes aux éleveurs et aux propriétaires) en course en France sont en augmentation de 13 % sur 5
ans et atteignent 574 millions d’euros en 2015.

En loisir, I’équitation reste le 3*™ sport national avec 673 026 licenciés en 2015, en légére baisse
ces derniéres années (Chiffres clés 2016 REFErences). Parmi ces licenciés plus de 80 % sont des
filles et la moitié d’entre elles a entre 11 et 21 ans. Ainsi pres de 40 % des licenciés de cette
discipline sont des filles de 11-21 ans. Cela fait de I'équitation le 1°" sport féminin en France.
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En 2015-2016, pour pratiquer cette discipline, les cavaliers et cavalieres avaient le choix entre 9
165 établissements équestres affiliés a la FFE, dont 587 en Aquitaine (dont plus d’un tiers en
Gironde). L’Aquitaine est ainsi la 11°™ région de France (sur 21) avec 10,5 licenciés FFE pour 1000
habitants, la 1" étant la Picardie avec 13,4 licenciés FFE pour 1000 habitants (Annuaire écus 2016).

Enfin, pour ce qui est du commerce de la viande chevaline, la baisse des abattages continue (-23 %
en 2 ans) pour atteindre 15 981 chevaux abattus en 2015 (Chiffres clés 2016 REFErences). En
parallele, la consommation de viande chevaline décroit elle aussi inexorablement (-23 % en 2 ans,
-46 % en 10 ans) pour atteindre 13,1 milliers de tonnes équivalent carcasse en 2015. Ce désintérét
pour la viande chevaline peut s’expliquer principalement par trois phénoménes : la considération
du cheval comme un compagnon, les différentes campagnes menées contre la consommation de
viandes et le fait que cette viande soit la plus chére (17,2 €/kg contre 16,5 €/kg pour le veau déja
considéré comme cher). Un schéma des flux financiers dans la filiere équine est présent a I'annexe
1 (Annuaire écus 2016).

Il) Les strongles digestifs des équidés

Les strongles digestifs des équidés sont des parasites de la classe des Nématodes. Ce sont des vers
cylindriques non segmentés dont les adultes sont généralement visibles a I'ceil nu, qui possédent
un tube digestif complet et dont les sexes sont séparés, la reproduction étant uniquement sexuée.
lls appartiennent a la famille des Strongylidae de I'ordre des Strongylida et se regroupent en 2
sous-familles :

- les grands strongles (ou Strongylinae) appelés ainsi pour leur grande taille (de 2 a 7 cm de long).
On vy trouve 3 espeéces principales : Strongylus vulgaris, Strongylus edentatus et Strongylus equinus.
- les petits strongles (ou Cyathostominae, anciennement Trichoneminae) qui mesurent moins de
1,5 cm de long. On y dénombre 13 genres et plus de 50 especes. Une étude réalisée en Normandie
a mis en évidence 5 especes représentant a elles-seules 64% de la charge totale des cyathostomes
présents dans la lumiéere intestinale (abondance relative): Cyathostomum coronatum (20,2 %),
Cylicocyclus nassatus (18,5 %), Cylicocyclus insigne (10,1 %), Cyathostomum catinatum (9,3 %) et
Cylicostephanus goldi (5,9 %) (Collobert-Laugier et al. 2002).

1) Cycle de vie des strongles et facteurs de réceptivité

Le cycle des strongles est monoxene c’est-a-dire qu’il n’y a pas besoin de I'intervention d’un hote
intermédiaire ou d’un vecteur pour la transmission du parasite. On y dissocie la phase exogéene,
qui se déroule dans lI’environnement, de la phase endogéne, dans I'animal. Le cycle a été
représenté dans la figure 1 (page 20).

a) Phase exogéne

La phase exogene est similaire chez 'ensemble des strongles. Les ceufs émis au stade morula dans
les matieres fécales éclosent en 48h en stade larvaire L1 qui mue ensuite en stade L2. Ces 2 stades
larvaires, qui se nourrissent principalement de bactéries, ne sont pas infectants : si ces larves sont
ingérées par un cheval, elles ne se développeront pas et ne causeront pas de signes cliniques. Les
larves L2 évoluent ensuite en larves L3 qui sont infectantes et protégées dans une gaine
(constituée des vestiges des enveloppes de la L2). Cette gaine les empéche de se nourrir, ainsi L1
et L2 sont définies comme les larves alimentaires car elles seules peuvent se nourrir. La durée du
développement exogene varie selon la sous-famille puisque pour les grands strongles 5 a 7 jours
sont nécessaires a la formation des L3 apres éclosion contre 2 a 3 jours seulement pour les
cyathostomes. Les chevaux se contaminent par la suite en ingérant une larve L3 via I'alimentation
ou, de maniére plus anecdotique, via I’eau de boisson (Beugnet et al. 2005).
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Qeuf non L1 .
embryonné embryonné L2 L3 infectante

Figure 1 : Cycle schématique des strongles digestifs des chevaux (adaptation de Nielson et al. 2007).

Développement et survie des ceufs et des larves

Pour une méme sous-famille, la durée de la phase exogene n’est cependant pas fixe car elle
dépend de différents facteurs environnementaux qui conditionnent le développement et la survie
des stades libres dans le milieu extérieur :

- La température extérieure : la température optimale pour le développement des ceufs et
des larves se situe entre 25 et 33°C. Le meilleur rendement est obtenu pour une température de
28°C. A 37-38°C, on constate une éclosion trés rapide des ceufs mais les larves L1 et L2 n’y
survivent pas. Par contre, a des températures inférieures a 4°C, aucun développement des ceufs
n’est possible. Il a été démontré que le développement des ceufs en L3 n’est possible qu’a des
températures comprises entre 10°C et 35°C, le taux de développement y étant élevé a forte
température et faible aux températures les plus basses. Ainsi, dans des conditions thermiques
défavorables, en hiver ou en période de fortes chaleurs, I'éclosion des ceufs peut prendre jusqu’a
70 jours et le développement en larves L3 peut étre complétement arrété (Mfitilodza et
Hutchinson, 1987).

En termes de survie, les L3 montrent une grande sensibilité a la chaleur tandis que les ceufs
embryonnés et les larves qui s’alimentent sont d’avantage sensibles au gel. Ainsi, des
températures élevées élimineront plutot les L3 alors que le gel éliminera plutét les ceufs, les L1 et
les L2.

Le tableau suivant présente la résistance relative des stades libres a différentes conditions

climatiques :
Stades libres Gel Alternance gel et dégel Chaleur (30-38°C) | Dessiccation
CEuf non embryonné ++ ++ ++ NE
CEuf embryonné + - ++ NE
L1 - - + -
L2 - - + -
L3 +++ + - +++
Tableau 1 : Survie des stades libres exposés a différentes conditions climatiques (adapté de Nielson MK et

al. 2007).
Légende : - grande sensibilité, + résistance faible, ++ résistance moyenne,
+++ forte résistance, NE non évaluée.
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- l’alternance gel-dégel : elle n’affecte pas les ceufs non embryonnés (peu apres la ponte)
qui sont par contre sensibles a un gel prolongé. Les ceufs embryonnés, les L1 et les L2 sont au
contraire trés sensibles a I'alternance gel-dégel qui est a I'origine de dégats cellulaires et seule une
faible proportion de L3 peut survivre a ces alternances.

- La couverture neigeuse : la température sous la couverture neigeuse est plus constante
gue la température a la surface du sol, ainsi la survie des ceufs et des L3 peut étre majorée lors de
sa présence.

- humidité et la dessiccation : le développement larvaire ne semble pas se produire a des
niveaux d'humidité inférieurs a 15-20% mais quelques larves peuvent survivre en condition de
sécheresse et reprendre leur développement lors de la réhydratation des feces. Lors
d’assechement progressif (par exemple dans les selles), les larves évoluent en L3 jusqu’a une
limite inférieure d’humidité a 14% (Mfitilodze et Hutchinson, 1987). De plus, les L3 en milieu sec
résistent mieux a la congélation que lorsqu’elles sont maintenues en milieu humide (Bemrick,
1978).

Ainsi les étés doux, les hivers froids et secs et les hivers doux et humides favorisent la pérennité
des strongles.

Mobilité des L3

La mobilité des L3 est elle aussi dépendante des conditions environnementales.

En effet, les L3 sont capables de se déplacer pour quitter les crottins selon un hygrotropisme
positif (selon un gradient d’humidité croissant) et un phototropisme positif (selon un gradient de
luminosité croissant) mais seulement pour les faibles intensités lumineuses. Ainsi, les L3 peuvent
se déplacer jusqu’a un rayon de 30 cm autour du crottin mais 90 % d’entre elles ne dépassent pas
les 10 cm (Langrova et al. 2003). En conséquence, leur présence dans I'herbe est plus importante
apres la pluie, lors de la rosée du matin, a l'aube et au crépuscule. Mais, bien que la pluie
permette de faciliter leur dispersion, elle freine leur progression verticale et limite donc leur
nombre a I'apex des brins d’herbe, la ou elles seront ingérées (Couto et al. 2008). Au contraire, la
dessiccation limite leur sortie des crottins.

Par ailleurs, méme dans des conditions optimales, il semblerait que seule une faible proportion de
L3 soit capable de monter au-dela de 1cm de hauteur d’herbe, ce qui limiterait le potentiel
infectieux des patures (Langrova et al. 2003) puisque les chevaux ne broutent généralement pas
plus ras que 10 cm.

b) Phase endogéne

La phase endogéne est beaucoup plus hétérogene. En effet les migrations larvaires endogénes
varient entre les différentes espéces de grands strongles et il existe un phénomene d’hypobiose
chez les cyathostomes. Globalement, les larves L3 ingérées perdent leur gaine dans le tube
digestif, pénétrent dans des tissus, dont la nature dépend de I'espéce de strongles, puis évoluent
en L4. Par la suite, les L4 donnent des L5 pré-adultes (ou immatures) qui vont se retrouver dans la
lumiére intestinale, avant d’acquérir la maturité sexuelle et de devenir des adultes. Les adultes
vivent alors dans le gros intestin des chevaux, ol les femelles pondent des ceufs non embryonnés
qui sont éliminés dans les crottins.

Particularités du cycle biologique des différentes espéces de strongles

- Strongylus vulgaris
Ce strongle est le plus petit des grands strongles puisqu’il mesure de 1,5 a 2,5 cm de long. Les
formes adultes se différencient par une capsule buccale a 2 dents arrondies subdorsales.
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Une fois les L3 ingérées, ces derniéres pénetrent la muqueuse et la sous muqueuse du tube
digestif (intestin gréle ou gros intestin) ou elles évoluent en L4. Environ 7 jours aprés |'ingestion,
les L4 migrent alors a contre-courant depuis les artérioles de la paroi intestinale jusque dans les
artéres mésentériques. La migration et 'augmentation de la taille des L4 est a I'origine des signes
cliniques. Les L4 arrivent dans le faisceau droit de l'artéere grande mésentérique environ 2
semaines apres l'ingestion et elles y restent 2 a 4 mois puis se transforment ensuite en L5
immatures. La migration de la L4 ainsi que sa mue se déroule a la surface de I'endothélium, dans
un sillon de I'endartére, sous la protection d’un thrombus. Les L5 sont alors entrainées dans la
circulation sanguine des ramifications artérielles de la sous séreuse du gréle et du gros intestin
pour atteindre la sous-muqueuse du gros intestin. lls vont former alors des nodules pariétaux qui
se rompront aprés 6 a 8 semaines pour libérer les adultes, dans la lumiére intestinale, qui se
fixeront a la muqueuse intestinale. Les adultes sont histophages donc n’ont pas ou peu de
répercussion clinique a la différence des larves qui sont hématophages. La période prépatente
(durée entre I'ingestion des L3 et I'excrétion d’ceufs) est de 6-7 mois. (Duncan, 1973 ; Beugnet et
al. 2005).

- Strongylus edentatus

Les adultes de cette espéce se différencient par une capsule buccale inerme.

Apres ingestion, les L3 rejoignent le foie via la veine porte et forment des nodules hépatiques dans
lesquels elles se développent en L4, environ 11 a 12 jours aprés avoir été ingérées. Ces derniéres
migrent ensuite dans le parenchyme hépatique, trajet au cours duquel elles accroissent en taille.
Cependant, n’étant pas capables de franchir la capsule de Glisson, elles passent dans les ligaments
du foie et vont donc se localiser dans le tissu conjonctif sous péritonéale pariétale (situé au niveau
du flanc droit). Elles y forment alors des nodules hémorragiques ou elles muent en L5. Ces L5
migrent ensuite jusqu’a la lumiére du gros intestin (caecum et c6lon) ou elles forment des nodules
pariétaux, qui se rompent 6 a 8 semaines plus tard, pour libérer des adultes. Les adultes étant
histophages, les signes cliniques sont dus a la douloureuse période de migration larvaire dans le
péritoine. La période prépatente est de 11 mois. (Beugnet et al. 2005).

- Strongylus equinus
Ce strongle est le plus « grand » des grands strongles avec une taille allant de 2,5 a 7 cm de long. Il
se distingue, chez les adultes, par une capsule buccale possédant une dent subdorsale bifide
pointue ainsi que 2 dents subventrales coniques.
Apreés avoir été ingérées, les L3 migrent dans la paroi intestinale (gréle ou gros intestin), ou elles
forment des nodules dans la sous-séreuse intestinale, puis elles muent en L4. A peu pres 11 jours
apres l'ingestion, les L4 traversent le péritoine viscéral pour rejoindre le foie, ou elles demeurent
de 6 semaines a 4 mois. Elles retournent ensuite dans la cavité péritonéale pour atteindre le
pancréas, ou les L4 évoluent en L5 pré-adultes environ 10 semaines plus tard. Les pré-adultes
migrent alors vers le cOlon et le caecum, ou ils vont traverser la paroi pour gagner la lumiere
intestinale, au sein de laquelle ils deviendront adultes et acquerront la maturité sexuelle. La
période prépatente est de 8,5-9,5 mois (Beugnet et al. 2005).
Pour ce strongle, il n’y a pas de manifestation clinique due aux migrations larvaires.

- Les cyathostomes
Tous les cyathostomes adultes sont caractérisés par une capsule buccale courte, cylindrique et
aplatie en tambour. Une des particularités des petits strongles est que les adultes ne sont ni fixés a
la paroi digestive ni histophages (contrairement aux grands strongles) mais s’alimentent du
contenu digestif, en particulier des protozoaires et prennent donc une couleur grise. Au contraire,
les L4 et les L5 sont hématophages et sont de couleur rouge sang pour la plupart des espéces.
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Une fois leur gaine perdue, les L3 sont nommées Early L3 (EL3) et vont s’enkyster dans des nodules
dans la muqueuse et la sous-muqueuse du gros intestin en pénétrant les glandes de Lieberkihn.
Ces larves enkystées représentent en moyenne 69 % de la charge parasitaire totale (Collobert-
Laugier et al. 2002). Deux évolutions sont alors possibles :

La premiére possibilité est une évolution, en 8 a 10 semaines, vers un stade plus tardif de
L3 appelé Late L3 (LL3) dans les kystes avant de muer en Early L4 (EL4). Aprés désenkystement (ou
émergence), les EL4 se nomment alors Late L4 (LL4) et rejoignent la lumiére intestinale. Elles s’y
transforment ensuite en L5 puis en adulte. La période prépatente est alors de 6-14 semaines.

La seconde alternative est un arrét du développement larvaire des EL3 dans les kystes, elles
sont alors appelées Inhibited L3 (IL3) car elles ont une vie ralentie avec un niveau de métabolisme
tres bas. Il s’agit d’'une hypobiose : ce phénomeéne peut perdurer jusqu’a 2 ans. A tout moment, les
IL3 peuvent sortir d’hypobiose et reprendre leur cycle (LL3, EL4, LL4, L5, adulte), et ce,
indépendamment les unes des autres (Gibson, 1953 ; Beugnet et al. 2005).

Ici c’est I'invasion des glandes de Lieberkiihn par les EL3 qui cause les troubles cliniques.

Il faut souligner qu’il existe une localisation préférentielle selon les espéces : sur les 20 espéces de
cyathostomes, le cbélon ventral est le site préférentiel pour 12 d'entre elles. Globalement, les
adultes des cyathostomes sont présents a 64 % dans le colon ventral, a 27 % dans le colon dorsal
et a 9 % dans le caecum (Collobert-Laugier et al. 2002).

Facteurs influencant I’hypobiose

- Les saisons
Il a été démontré que, lorsque les conditions climatiques sont défavorables au développement des
ceufs et des larves, c’est-a-dire en fin d’automne et en hiver voire lors d’été chaud, dans les pays
tempérés, les larves en hypobiose sont présentes en plus grande quantité (Chapman et al. 2003).
En effet, une grande proportion des larves L3 ingérées a la fin de I'été et a 'automne inhibe leur
développement (Eysker et al. 1990).

- L’age et 'immunité

Les poulains sont moins sujets a I’hypobiose que les adultes (Nielson et Lyons, 2017). En effet il a
été mis en évidence que les yearlings étaient porteurs d’une plus grande proportion d’adultes (56
% d’adulte et 34 % d’EL3), tandis que les animaux plus dgés (3-5 ans) comptaient d’avantage d’EL3
(61 % d’EL3 et 29 % d’adulte) (Chapman et al. 2003). Cette observation peut étre expliquée par un
systéme immunitaire moins agressif vis-a-vis des larves du fait d’'une exposition a celles-ci trop
courte pour permettre une immunisation suffisante. En effet, en plus du potentiel cumulatif des
larves en hypobiose au cours du temps, une réponse immunitaire de I’'h6te favorise I'entrée en
hypobiose. Ce phénomeéne a été objectivé par des taux de larves en hypobiose significativement
plus élevés trouvés chez des jeunes animaux préalablement exposés aux cyathostomes par
rapport a des animaux non encore exposés du méme age. De méme, une baisse de I'immunité
causée par un stress (voyage, introduction d’'un nouvel animal...), par I'adge, par une parturition,
par une maladie intercurrente... peut causer une sortie de I’hypobiose des IL3 (Mair, 1993).

- Les traitements anthelminthiques
On estime qu’il existerait un phénomeéne de rétrocontrole de chaque stade de développement sur
les stades plus précoces, ainsi en ciblant les stades matures, un traitement anthelminthique
pourrait causer une sortie d’hypobiose par suppression du rétrocontrole sur les larves EL3 (Gibson,
1953 ; Mughini Gras et al. 2011).
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Ainsi, 'hypobiose assure la pérennité des petits strongles en régulant le cycle par un arrét du
développement des larves lorsque les conditions sont défavorables a la transmission et permet
dans une certaine mesure d’échapper au systeme immunitaire.

2) Prévalence et facteurs de réceptivité :
a) Prévalence

La prévalence d’ceufs de strongles dans les selles, déterminée avec la méthode de McMaster avec
une sensibilité de 10 opg, s’éleve a 60,8 % dans une étude en Allemagne réalisée sur 400 chevaux
(Rehbein et al. 2013). En Sardaigne, une étude sur la prévalence des strongles, estimée par des
coprocultures et la recherche de larves a l'autopsie, a évalué la prévalence a 91 % (Pilo et al.
2012).

Lors de ces dernieres décennies, l'utilisation en routine d’anthelminthiques a causé une forte
diminution de la prévalence des grands strongles, contrairement a celle des cyathostomes qui a
augmentée (Traversa et al. 2010) : les petits strongles sont donc aujourd’hui présents en
abondance, puisqu’ils représentent pas moins de 88 % du total des strongles digestifs (Pilo et al.
2012).

- Les grands strongles

Une étude réalisée en Pologne a estimé une prévalence de 26,5 % des grands strongles, par la
présence d’adultes dans le gros intestin a 'autopsie de 725 chevaux. La prévalence s’élevait alors a
22,8 % pour S.vulgaris, 18,3 % pour S.edentatus et a 1,7 % pour S.equinus (Studziinska et al. 2012).
En Sardaigne, la prévalence en S.vulgaris a été estimée a 54 % (Pilo et al. 2012). Une étude dans
les abattoirs italiens, portant sur des chevaux venant d’ltalie et de I'Europe de I'Est, a estimé la
prévalence en grands strongles a 34 %. Elle confirme I'importance de S.vulgaris et de S.edentatus
par rapport a S.equinus avec une prévalence de 24 % pour S.vulgaris, 14 % pour S.edentatus et 0 %
pour S.equinus (Mughini Gras et al. 2011).

- Les petits strongles

Une étude en Normandie, datant de 2002, portant sur 42 chevaux a I'abattoir, a révélé la présence
de larves de petits strongles chez 93 % des chevaux tandis que les adultes n’ont été retrouvés que
dans 76 % des cas (Collobert-Laugier et al. 2002). Traversa et al. (2010) a évalué la prévalence dans
différents pays européens avec un total de 3123 chevaux répartis sur 102 exploitations. Il a mis en
évidence que toutes les structures de I'étude hébergeaient des cyathostomes et que leur
prévalence s’élevaient a 67,4 % en ltalie, 62,8 % au Royaume Uni et 48,3 % en Allemagne
(méthode de McMaster a un seuil de sensibilité de 50 opg). De fortes prévalences globales ont été
trouvées pour 5 especes de cyathostomes: C.nassatus (87,2 %), C.longibursatus (86,2 %),
C.catinatum (81,3 %), C.goldi (78,4 %) and C.pateratum (75,5 %). L'importance de ces prévalences
a été expliquée par les auteurs comme le résultat d’'une forte résistance au climat ou d’'une
meilleur fécondité (Traversa et al. 2010).

b) Facteurs de réceptivité

- Facteurs liés a I’hote

* ’espece et la race
Les strongles touchent en grande partie les chevaux et les poneys, mais également les dnes et les
zébres. La sensibilité serait, par ailleurs, race-dépendante comme le suggére une étude, réalisée
sur 17820 chevaux en Pologne, ayant montré une excrétion d’ceufs significativement plus
importante chez les Pur-sang anglais que chez les autres races (Kornas et al. 2010).
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* Le sexe
A I'heure actuelle, il ne semble pas y avoir de différence de prévalence entre les males et les
femelles (Rehbein et al. 2013) (Mughini Gras et al. 2011).

* ’age

Il 'y aurait une diminution de la prévalence avec I'age. Ainsi, selon une étude réalisée sur 170
poneys autopsiés en Louisiane, la prévalence des cyathostomes et des grands strongles s’élevaient
respectivement a 44 % et 38,9 % chez les yearlings contre 24,9 % et 22,2 % pour les poneys de plus
de 8 ans (Chapman et al. 2003). Cela s’expliquerait par I'acquisition d’'une immunité, qui
occasionne également une diminution de la diversité des especes de strongles, ainsi seules les
especes de strongles les plus fréquentes sont retrouvées chez les animaux agés (Chapman et al.
2003).

- Facteurs liés a I’environnement
* Les réserves énergétiques des L3

Le temps, les conditions environnementales et la mobilité des L3 contribuent a diminuer les
réserves énergétiques larvaires. En effet, une étude a démontré que la réserve lipidique est
sollicitée lors de la mobilité (d’abord horizontale puis verticale), et enfin, lors de I'installation et du
développement des larves. Un épuisement de 50 % des réserves lipidiques obtenues aprés le
maintien de larves L3 durant 8 jours a 38°C (température de I’héte stimulant la mobilité) en
conditions de laboratoire a provoqué un arrét de la mobilité larvaire et un pouvoir infectant
diminué d’un facteur 10 lors de leur administration au cheval (Medica et Sukhdeo, 1997). Ainsi,
méme si des stades libres survivent lors de conditions climatiques défavorables, le pouvoir
infectieux de ces L3 restantes peut étre séverement altéré, ce qui a pour conséquence des
prévalences diminuées selon les années.

* La saison

Les saisons ont une influence sur la prévalence compte tenu du fait que la transmission est
saisonniere (fin printemps, été, début automne) : en effet, les larves L3 sortent d’hypobiose au
printemps, ce qui est a I'origine d’un pic d’excrétion des ceufs 3 semaines plus tard. Puis en été, les
adultes issus des larves récemment ingérées s’ajoutent aux adultes déja présents au printemps, ce
qui cause un second pic d’excrétion des ceufs (Herd et Willardson, 1985). En automne, les
conditions deviennent favorables a la survie et a la migration des L3, ce qui augmente la
contamination des patures.

Cependant, dans une étude récente sur 400 chevaux prélevés aux abattoirs en Allemagne, la
saison n’a eu aucun impact significatif sur la prévalence des strongles (Rehbein et al. 2013). Ainsi le
lien entre la prévalence des strongles digestifs chez les chevaux et la saison est controversé.

* Le surpaturage

Les chevaux évitent naturellement de manger I'herbe a proximité des crottins, on imagine un
anneau de répulsion virtuel, ce qui limite le risque d’ingestion de L3. Cependant en condition de
surpaturage, les chevaux sont contraints de consommer cette herbe proche des crottins. Il
convient toutefois de nuancer cela. En effet, lorsque les conditions sont favorables a la migration
larvaire, lors d’une forte pluie par exemple (qui par le ruissellement en surface qu’elle occasionne
accroit la dispersion larvaire), la pature devient contaminée et infectieuse de maniére plus
homogéne malgré la persistance d’agrégats de larves en certains endroits (Herd et al. 1985).
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* Les conduites d’élevage
Les chevaux vivant au pré toute I'année sont théoriquement plus a risque d’étre infectés.
Cependant, si I'on considére que la progression verticale des larves se ferait rarement au-dessus
de 1 cm de hauteur sur du paturin des prés (Poa pratensis) (Langrova et al. 2003), ce risque
pourrait paraitre surestimé puisque les chevaux ne broutent aussi ras qu’en cas de surpaturage.
Toutefois la migration verticale larvaire semble étre fonction du type d’herbage. En effet dans une
autre étude, les larves L3 ont été retrouvées a plus de 20 cm de hauteur sur du Chiendent pied-de-
poule (Cynodon dactylon) (Couto et al. 2008).
De plus, le risque d’infection au box n’est pas nul, étant donné que les conditions y sont favorables
a la survie et au développement des stades libres et que le foin, lorsqu’il est distribué au sol, peut
étre une source d’infection, notamment s’il n’est pas suffisamment sec. Cependant, les taux
d’excrétion des ceufs de strongles sont plus faibles chez les chevaux au box et chez les chevaux
vivant sur du sable au paddock (Kornas et al. 2010).
Le risque d’infection au pré dépend également du moment de la journée et des conditions
climatiques, le risque étant majoré a I'aube, au crépuscule, aprés la pluie, lors de la rosée...
(Langrova et al. 2003).
En ce qui concerne les crottins, lorsqu’ils sont intacts, ils assurent un réle protecteur, d’autant plus
grand qu’ils sont gros (Mfitilodze et Hutchinson, 1987), en limitant les variations brutales de
température et d’humidité. Ainsi les crottins intacts constituent un réservoir de L3 dans les
patures. La pratique consistant a les disperser a la fin de la saison de paturage (automne) limite
donc la charge parasitaire sur les patures (Nielson et al. 2007). De méme, il a été montré, dans un
groupe de poulains et de yearlings, qu’une élimination 2 fois par semaine des excréments donnait
un meilleur contréle parasitaire que des stratégies anthelminthiques (Herd et al. 1985).
Une autre conduite d’élevage pouvant influencer la prévalence est la rotation des patures en
juillet avec des ruminants. Cette pratique diminue fortement I'accumulation des L3 sur les patures
et donc le taux d’excrétion des ceufs des chevaux, notamment au moment ou I'excrétion présente
habituellement un pic important. Toutefois, cette pratique introduit le risque d’infections par
Trichostrongylus axei, parasite commun aux ruminants et aux chevaux (Eysker et al. 1986).

3) Pathologie : Iésions et signes cliniques

La pathogénicité est intimement liée au cycle des strongles, elle est le plus souvent et
majoritairement due a la migration et au développement larvaires, mais peut aussi I'étre, dans
une moindre mesure, a la vie des adultes dans le gros intestin des équidés.

La pathogénicité des larves dépend donc de leur lieu de migration et de développement :

- Strongylus vulgaris
Sa pathogénicité peut étre multiple et étre due a différents stades larvaires.
Les larves L4 peuvent ainsi étre a |'origine d’une inflammation du systeme artériel mésentérique
cranial, entrainant un rétrécissement du calibre artériel par épaississement de la paroi artérielle
aussi appelé endartrite (Pilo et al. 2012). Lorsque cette inflammation s’étend, elle peut conduire a
un anévrisme « vermineux », secondaire a la dégénérescence des fibres musculaires et élastiques
de la paroi des artéres.
Des infarctus larvaires secondaires a des thromboses sont également possibles comme le prouvent
les publications faisant état d’une thrombo-embolie de I'artére iléo-caeco-colique ou de maniere
plus anecdotique, de thromboses de I'artére coronaire droite.
De méme, la présence des L5 dans la sous-muqueuse du gros intestin peut étre a I'origine d’une
typhlo-colite.
Une pathogénicité supplémentaire est possible par la compression de filets nerveux lors de la
croissance des larves a I'origine d’une colique réflexe et d’une perturbation du péristaltisme.
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Par ailleurs, des larves erratiques peuvent se localiser au niveau de |'artére iliaque et spermatique.
Ainsi les symptdmes sont majoritairement digestifs avec des coliques intermittentes déclenchées
par un effort brutal ou un stress, un syndrome diarrhéique persistant ou un syndrome de colique
thromboembolique. Les signes peuvent cependant étre généraux comme un syndrome fébrile,
une atteinte locomotrice avec une boiterie intermittente a chaud des membres pelviens lors
d’atteinte de l'artere iliaque, une atteinte de lI'appareil reproducteur avec une orchite lors de
larves erratiques dans l'artere spermatique ou encore des morts brutales lors de rupture
d’anévrisme ou d’infraction rénale (Duncan, 1973). La mort est fréquente dans de nombreux cas
et, par ailleurs, une infection avec au moins 750 larves L3 est toujours fatale (Reinemeyer et
Nielsen, 2009).

- Strongylus edentatus
La localisation des L4 dans le tissu conjonctif sous péritonéale pariétale du flanc droit peut causer
une douleur au niveau du flanc droit, avec une marche en crabe, et une appréhension a la
mobilisation du membre pelvien droit. Des coliques sourdes et des auto-auscultations (cheval qui
se regarde le flanc) peuvent aussi étre observées, de méme que des péritonites lorsque la charge
parasitaire est trés importante (Beugnet et al. 2005 ; Reinemeyer et Nielsen, 2009).

- Strongylus equinus
Contrairement aux autres especes, celle-ci n’entraine généralement que des signes cliniques tres
discrets (Beugnet et al. 2005) bien qu’elle puisse étre a I'origine de lésions hépatiques ou de
pancréatite.

- Les cyathostomes

L'infestation par les cyathostomes serait la cause la plus commune de diarrhée chez le cheval, bien
gue des études remettent en cause ce postulat (Peregrine et al, 2014 ; Kaplan et Nielsen, 2010).
Par contre, il est avéré que la pathogénicité est due a I'’enkystement et au dés-enkystement des
larves. En effet, I'enkystement au niveau des glandes de Lieberkiihn provoque une inflammation
locale de la lamina propia, principalement dans le caecum et le colon dorsal, due a I'action
mécanique des L4, ainsi qu’a la réponse de I’hote contre les déchets larvaires accumulés dans le
kyste. De cette inflammation, peuvent résulter une altération de la motricité digestive, un
ramollissement des selles par une augmentation de la perméabilité intestinale, une entéropathie a
I'origine de perte protéique, une perte de poids chronique et une colique (Mair, 1993).

La réaction inflammatoire donc la forme clinique dépend fortement de la charge parasitaire. Ainsi,
si la charge est faible, les lésions seront locales et discrétes et le cheval sera asymptomatique ou
présentera un syndrome d’amaigrissement chronique hivernal. Par contre, si la charge est
importante et que la reprise du développement larvaire est synchrone, I'inflammation du gros
intestin sera massive et le cheval présentera ce que I'on appelle la cyathostomose larvaire aiglie
(Reinemeyer et Nielsen, 2009). Il s’agit d’une pathologie trés grave qui est responsable d’une
diarrhée aiglie profuse. A cette diarrhée aiglie, s’ajoutent des coliques intenses, une rapide perte
de poids, une anémie et des ocedémes sous cutanés en région déclive causée par une
hypoalbuminémie communément observée 4 a 6 semaines aprés l'infection. La diarrhée profuse
peut devenir chronique et causer la mort par cachexie en 2-3 semaines. Par contre, aucune
hyperthermie n’est présente. Les lésions correspondent a une typhlo-colite catarrhale et
fibrineuse associée a des foyers hémorragiques focaux. La cyathostomose larvaire aiglie s’observe
principalement chez les jeunes adultes (1-5 ans) a la fin de I’hiver et au printemps (Love S et al.
1999). Les chevaux de moins d’un an semblent trés peu touchés, ce qui s’explique par leur tres
faible proportion en IL3 comme précédemment évoqué. Cependant, des cas ont été rapportés
chez des sujets agés ou I'accumulation importante de larves enkystées au cours des années et une
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baisse d'immunité peuvent causer la cyathostomose. En effet, toutes les causes pouvant étre a
I'origine d’une sortie d’hypobiose (conditions climatiques favorables, anthelminthiques, baisse
d’'immunité...) peuvent provoquer la cyathostomose (Mair, 1993). Le taux de létalité de la
cyathostomose larvaire, méme en cas de traitement anthelminthique approprié, s’éleve a 50 %
(Traversa et al. 2010 ; Nielson et Lyons, 2017).

En ce qui concerne les strongles adultes, ils n’ont qu’un rbéle pathogéne mineur, seuls les grands
strongles peuvent étre responsables, en plus des spoliations, d’ulcéres digestifs profonds pouvant
étre a l'origine d’anémie, d’hypoprotéinémie et d’une baisse des performances, lorsqu’ils sont
présents en trés grands nombres.

lll) Les anthelminthiques utilisés couramment chez les chevaux
1) Le fenbendazole (FBZ)

Le fenbendazole fait partie de la famille des benzimidazoles (BDZ). Il s’agit de composés
organiques de synthése de structure homogene formée d’un benzene et d’un imidazole : le noyau
benzimidazole.

-<Ri| Thiazole Carbamate

Noyau benzimidazole R1 du thiabendazole R1 des autres BZD
Figure 2 : Structure chimique de la famille des benzimidazoles

Le premier composé a été découvert en 1961 par Merck Sharp & Dohme : le thiabendazole. La
nature du substituant en position R1 était alors un thiazole. Les autres BDZ, qui ont été
synthétisées par la suite, ont un substituant en position R1 de nature carbamate. C'est ce
carbamate en R1 qui confére des propriétés anthelminthiques. Le substituant en R2 joue sur le
spectre d’action et la pharmacocinétique : il peut étre aromatique (oxfendazole, flubendazole,
mebendazole, fenbendazole) ou aliphatique (oxibendazole, albendazole). Des pro-BDZ ont
également été synthétisés, il s’agit du nétobimin, du fébantel et du thiophanate.

Le fenbendazole, I'albendazole et I'oxfendazole contiennent un atome de soufre ainsi ils sont
sujets a de forts niveaux d’oxydation lors de la métabolisation (Velik et al. 2004).

Le noyau benzimidazole en fait des composés légérement basiques (pKa de 5 a 6). Le carbamate
les rend trés peu hydrosolubles: la faible solubilité du FBZ, s’élevant a 0,07 mg/L, en fait une
molécule trés peu absorbée par voie orale, comparé a I'oxibendazole par exemple, qui a une
solubilité de 3,01 mg/L (Gokbulut et al. 2006). Les BZD sont peu liposolubles, mais cela est
suffisant pour passer les membranes cellulaires, ainsi leur diffusion est assez large.

Comme les BZD ont un résidu carbamate, seules des formes non ionisées et hydrosolubles sont
envisageables, sinon elles seraient trop instables. Ainsi seules des galéniques par voie orale sont
commercialisées.

Seul le fenbendazole (PANACUR®) et le mébendazole (TELMIN®) ont une AMM pour les chevaux
en France.
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Figure 3 : Structure chimique des substituants en position R1 et R2 du fenbendazole (Velik et al. 2004).

Pharmacocinétique

Le FBZ est faiblement absorbé par le tube digestif puisque I'absorption ne dépasse pas les 20 %. Le
FBZ est une molécule d’assez grosse taille avec un poids moléculaire de 299,3 g/mol, ce qui le fait
entrer en compétition avec les particules alimentaires. Ainsi I’AUC (aire sous la courbe
d’absorption) est 4 fois supérieure lors d’administration a jeun comparée a une administration
avec des granulés. On aurait pourtant pu penser qu’une administration a jeun, en accélérant la
vidange gastrique, diminue son absorption. Mais I’existence d’une absorption intestinale distale,
mise en évidence lors d’administration intra-caecale, permet au FBZ d’étre absorbé au cours de
son trajet dans le tube digestif. La biodisponibilité est faible avec une concentration plasmatique
optimale (le Nadir) de 0,04 pg/ml atteinte en 8h (+/- 2,7) et une AUC de 0,61 pg.h/mL (+/- 0.11)
aprés une administration orale a 10 mg/kg (soit un peu plus que la dose recommandée dans la
spécialité la plus diffusée en France). Sachant que la biodisponibilité subit des variations
interindividuelles de 5%, de fortes variations d’efficacité interindividuelles sont envisageables
compte tenu de cette faible biodisponibilité.

En plus, du fait de la concentration plasmatique faible et de la métabolisation hépatique du FBZ, la
concentration plasmatique décroit assez rapidement: le FBZ sulfide est d’abord oxydé en FBZ
sulfoxide (FBZSO ou oxfendazole) par le systeme FMO (Flavine monooxygénase), puis est dans un
second temps oxydé en FBZ sulfone (FBZSO,) par la monooxygénase du cytochrome P450 (Velik et
al. 2004). Bien que le FBZSO, soit le métabolite plasmatique prédominant, seul le FBZSO est actif.
Les Nadirs du FBZSO et du FBZSO, sont respectivement de 9,5h (+/- 3,5h) et de 10,5h (+/- 3,2h)
(McKellar et al. 2002), ce qui témoigne d’'un métabolisme rapide du FBZ.
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Fenbendazole (FBZ) Fenbendazole sulphoxide Fenbendazole sulphone (FBZS0;)

(Oxfendazole - FRBZSO)
Figure 4 : Fort niveau d’oxydation de I'atome de soufre lors de la métabolisation hépatique (Gokbulut et al.
2006).

Des concentrations digestives assez élevées sont maintenues dans le temps grace a une
élimination principalement fécale par un cycle entéro-hépatique, ce qui permet d’allonger la
durée d’exposition des strongles a I'anthelminthique. Ainsi, le FBZ et ses métabolites sont présents
dans les selles a partir de 12h apreés I'ingestion et atteignent une concentration maximale dans les
selles au bout de 24h. Au-dela de 72h aprés I'administration, leur concentration devient non
évaluable. Le temps de demi vie du FBZ est de 10h et son temps de résidence moyen est de 14,2h
+/-1,7h, ce qui limite son action dans le temps (McKellar et al. 2002).

Posologie
La posologie la plus utilisée chez le cheval en dose unique est a 7,5 mg/kg, mais le FBZ s’utilise

également a des posologies de 5 a 60 mg/kg par voie orale. Des traitements se font également
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avec un protocole sur 5 jours a 7,5 mg/kg/j dans I'objectif d’une élimination des stades enkystés
de cyathostomes.

Mode d’action

Le FBZ est ingéré par les nématodes et se fixe de maniere irréversible aux aB-tubulines et aux B-
tubulines des cellules intestinales helminthiques. Cette fixation entraine I'inhibition de Ia
polymérisation des tubulines et donc leur assemblage en microtubule cytoplasmique. Ainsi, les
microtubules diminuent de taille ce qui a des conséquences sur les cellules digestives a savoir la
perturbation des transports intracellulaires et de I’exocytose, l'altération de I'absorption du
glucose, une anomalie de répartition des chromosomes lors de la mitose... Ces différents
mécanismes causent une accumulation d’enzymes dans les lysosomes a |'origine de dommages
cellulaires, ainsi que d’une inhibition de la fumarate réductase mitochondriale. L'inhibition de
cette enzyme entraine la diminution de la synthése d’ATP. L'ensemble de ces modifications
conduisant a la mort des cellules digestives, le nématode ne peut plus s’alimenter et finit par
mourir (Martin, 1997 ; Kohler. 2001).

Toxicité et contre-indications

Les anomalies dans la multiplication cellulaire causées par le FBZ et le fait qu’il passe la barriere
placentaire peuvent étre a |'origine d’effets tératogénes. Cependant, le FBZ présente une affinité
beaucoup plus forte pour les tubulines helminthiques que pour celles de mammiféres, ce qui en
fait un anthelminthique trés sar d’utilisation avec I'index thérapeutique le plus élevé de tous les
anthelminthiques équins.

En outre, aucune toxicité n’a été rapportée dans les différents essais cliniques, méme aux
posologies les plus élevées (McBeath et al. 1978 ; Duncan et al. 1977). |l serait bien toléré méme a
des doses 100 fois supérieures aux doses thérapeutiques (Plumb, 2008). Il est aussi administrable
chez les juments en gestation ou en lactation, une étude ayant validé la sécurité d’utilisation a des
doses de 25 mg/kg, ainsi que chez les poulains. Cependant, il convient de prendre des précautions
chez les animaux tres atteints car la mort simultanée d’un grand nombre de parasites peut avoir
une toxicité.

Ainsi, en cas de surdosage a 10 fois la posologie conseillée, le seul effet secondaire rapporté est un
ramollissement transitoire des selles qui peut survenir durant 1 ou 2 jours.

Spectre d’action

Le FBZ a un large spectre d’action puisqu’il est actif sur les principaux nématodes digestifs (ascaris,
strongles, oxyures, et a plus haute dose les strongyloides) et respiratoires ainsi que sur les
cestodes. Lors d’administration en une seule fois, il n’a pas d’action sur les formes enkystées.

Efficacité hors situation de résistance

Chez le cheval, le FBZ a la dose de 5 mg/kg est efficace contre les adultes a 100 % pour S.vulgaris,
99 % pour S.edentatus et S.equinus et 92 % pour les cyathostomes. Toutefois, I'activité larvicide
n’est rencontrée qu’a des posologies plus élevées : aucune action n’a été constatée sur les larves
en migration des grands strongles a une posologie de 7,5 mg/kg (Pécheur, 1981).

A une dose de 15 mg/kg, le FBZ n’a pas d’activité larvicide pour les larves en migration de
S.vulgaris, par contre, elle a une efficacité de 64 % pour les larves en migration de S.edentatus, de
69 % pour les L4 contenus dans les muqueuses et de 88 % pour des larves de cyathostomes
contenues dans la lumiere digestive (Duncan et al. 1977). Pour des doses plus importantes,
I'efficacité larvicide est croissante avec la dose, comme indiqué dans le tableau 2 (page 31).
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Cible 15 mg/kg de FBZ 30 mg/kg de FBZ 60 mg/kg de FBZ
S.vulgaris L4/L5 0% 76% 83%
S.edentatus L4/L5 64% 70% 89%
Cyathostomes LL4 et L5 | 88% 98% 100%
Cyathostomes EL4 69% 87% 88%

Tableau 2 : Efficacité du fenbendazole a différentes posologies contre différents stades larvaires
des strongles (Duncan et al. 1977).

L’efficacité d’un protocole sur 5 jours de FBZ a 7.5 mg/kg/j pour les cyathostomes chez des poneys
a été évaluée a 91,5 % sur les 1L3, 99,4 % pour les LL3/EL4 et 90,7 % pour les LL4 et les adultes
(Duncan et al. 1998).

La durée avant la réapparition des ceufs dans les selles est de 6 semaines au plus tot, mais
généralement de 8 semaines (avec un seuil de sensibilité de McMaster a 50 opg) aprés une dose
unique de 60 mg/kg, elle peut toutefois aller jusqu’a plus de 18 semaines pour 40% des animaux.
L’excrétion moyenne du troupeau dépasse les 100 opg dés la 10° semaine (McBeath et al. 1978).

2) Le pyrantel (PYR)

Le pyrantel fait partie, avec le morantel, de la famille des tétrahydropyrimidines. Ce sont de
petites molécules (poids moléculaire de 206,31 g/mol pour le PYR) de faible basicité (pKa de 8)
grace a un atome d’azote avec un doublet liant qui n’a pas de réle dans I'aromaticité.

Le PYR peut étre de différentes formes pharmacologiques selon le sel utilisé: avec des tartrates
(comprimés ou poudres) ou avec des pamoates (pate orale). Seul le pamoate de PYR (STRONGID®)
est commercialisé en France. Ce sel a un impact sur les propriétés du PYR puisqu’il le rend trés peu
hydrosoluble, par rapport au tartrate, et plutét liposoluble.

AN

A

Figure 5 : Structure ch|m|que du pyrantel

Pharmacocinétique

De par sa faible hydrosolubilité dans le tractus gastro-intestinale, I'absorption du PYR ne dépasse
pas les 10 %, ce qui lui donne un site d’action majoritairement locale. En conséquence, sa
biodisponibilité est faible avec un Nadir de 0,09 ug/mL obtenu en 7,5 h (+/- 1,41) et une AUC de
1,06 pg.h/mL (+/- 0,24) aprés une administration orale de 13,3 mg/kg. Le PYR a donc une action
systémique trés limitée. La faible proportion de PYR absorbée se distribue largement dans
I'organisme grace a sa forte liposolubibilité, puis elle est éliminée rapidement sous forme active
dans la bile, avant d’étre biotransformée dans I'urine. Le temps de résidence moyen du PYR est de
seulement 12 h (+/- 1,3), ce qui limite son action systémique dans le temps.

Le PYR est éliminée majoritairement sous forme inchangée dans les selles, toujours du fait de sa
faible absorption. Il y est détecté de 12 a 72h aprés une administration par voie orale avec une
concentration maximale de 1,034 mg/g a 24h, ce qui est une concentration importante (Gokbulut
et al. 2001).

Posologie
Le PYR est communément utilisé a la posologie de 6,6 mg/kg, et plus rarement a la posologie de

13,2 mg/kg et 19 mg/kg. Aux USA, des doses quotidiennes de 2,64 mg/kg de tartrate de PYR sont
également utilisées (Herd et Majewski, 1994).
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Mode d’action

Le PYR est un agoniste des récepteurs nicotiniques a I'acétylcholine situés au niveau des jonctions
neuromusculaires helminthiques, ayant une plus forte affinité pour ces récepteurs que
I'acétylcholine (Martin, 1997). Le PYR cause donc une paralysie musculaire spastique
(dépolarisation permanente de la cellule musculaire par ouverture des canaux Na/K) (Kohler,
2001). Suite a cette paralysie, les nématodes sont éliminés par le transit des équidés.

Toxicité et contre-indications

Aucune toxicité n’a été rapportée lors d’utilisation a 8 fois la dose thérapeutique (soit 52,8 mg/kg)
(Slocombe et McCraw, 1980), ni a 20 fois cette dose (Plumb, 2008). Aucun effet indésirable n’a été
observé chez des poulains, des juments gestantes, des étalons et des juments a la reproduction a
des posologies s’élevant jusqu’a 13,9 mg/kg (Slocombe et Smart, 1975). Des doses quotidiennes
de 2,64 mg/kg de PYR de tartrate, durant plus de 10 mois consécutifs, ne causent pas de toxicité
(Herd et Majewski, 1994). En effet, méme si le PYR n’est pas tres spécifique des jonctions
neuromusculaires des nématodes par rapport a celles des mammiféres, la faible absorption du
PYR fait de cet anthelminthique un composé sir d’utilisation avec un index thérapeutique élevé.
Ainsi, il semblerait que le PYR ne devienne toxique qu’a des doses avoisinant les 132 mg/kg soit
plus de 100 fois la dose recommandée.

Spectre d’action

Le PYR a un large spectre contre les nématodes digestifs (strongles, ascaridés et oxyures)
(Slocombe et McCraw, 1980), ce spectre peut étre étendu aux cestodes a des doses plus élevées
(Reinemeyer et al. 2006).

Efficacité hors situation de résistance

Le PYR a la dose unique de 6,6 mg/kg, soit la posologie classiquement réalisée en France, est trés
efficace contre les adultes de cyathostomes et de S.vulgaris (FECRT de 95 a 97 %) mais
moyennement efficace contre les adultes de S.edentatus (FECRT de 70 %) (Bossche et al. 1985).

A une posologie de 19 mg/kg en une fois, soit prés de 3 fois supérieure a celle recommandée dans
la spécialité avec AMM en France, le test de réduction d’excrétion fécale des ceufs (FECRT) montre
une trés bonne efficacité puisqu’il est de 94,1 a 100 %, deux semaines apres |I'administration
(Boersema et al. 1995 ; Davies et Schwalbach, 2000 ; Lind et al. 2007).

A des doses quotidiennes de 2,64 mg/kg de PYR de tartrate, le PYR prévient la pénétration et
empéche le développement des larves de cyathostomes dans la muqueuse digestive et limite la
réaction inflammatoire induite (Herd et Majewski, 1994).

La durée avant réapparition dans les crottins des ceufs de strongles est de 3 semaines pour les
cyathostomes et de 5 semaines pour les grands strongles (avec un seuil de sensibilité de McMaster
a 50 opg) aprés une dose unique de 19 mg/kg (3 fois la posologie la plus souvent réalisée).
Cependant I'excrétion moyenne du troupeau ne dépasse pas les 100 opg avant la 7° semaine
(Boersema et al. 1996). Cette tendance est confirmée a des doses plus faibles, puisque cette
méme durée est de 5 semaines lors d’'une administration unique de PYR a 6,6 mg/kg (Piché et al.
1991).

3) Les lactones macrocycliques (LMs)

Les LMs regroupent les avermectines et les milbémycines.

La seule avermectine ayant une AMM cheval en France est I'ivermectine (IVM), présentée sous
forme de pates orales. De nombreuses spécialités existent (EQVALAN®, DIVAMECTIN®, ALVERIN®),
cependant de grandes différences d’efficacité entre les spécialités peuvent étre observées méme
avec des excipients identiques (Toscan et al. 2012). L'IVM a été mise sur le marché la premiére fois
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en 1981 par Merck Sharp and Dohme, elle est composée a 80 % de 22,23-dihydroavermectine-Bla
et a 20 % de 22,23- dihydroavermectine-B1b (Canga et al. 2009).
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Figure 6 : Structure chimique de I'ivermectine

La seule milbémycine commercialisée en France est la moxidectine (MXD), elle se présente sous
forme de gel oral (EQUEST®). La MXD se distingue de I'IVM par la perte du dissacharide en position
C13.

Ce sont de grosses molécules avec des poids moléculaires de 639,82 g/mol pour la MXD et de
875,1 g/mol pour I'lVM. Elles sont trés peu hydrosolubles mais trés lipophiles: la MXD est 10 fois
plus lipophile que I'lVM grace a sa structure chimique (Pérez et al. 1999). Elles sont sujettes a de
nombreuses biotransformations : hydroxylations des méthyles, déméthylations, hydrolyses...

Pharmacocinétique

Les LMs sont trés bien absorbées par voie orale grace a leur liposolubilité. De plus, la
biodisponibilité des LMs est importante avec un Nadir de 9 h (tableau 3). Par ailleurs I’AUC pour la
MXD est presque 3 fois plus importante que celle de I'lVM, s’expliquant en partie par la différence
de posologie utilisée (0,4 mg/kg pour la MXD contre 0,2 mg/kg pour I'IVM).

IVM MXD
Concentration plasmatique maximale (ng/mL) 44 +/-23.1 70,4 +/-10.7
Temps nécessaire a I'obtention de Cmax (h) 9,2 +/-5.7 8,9 +/-4.6
AUC (ng*j/mL) 132,7 +/-47.3 363,6 +/- 66
MRT 4,78 +/- 0.645 18,42 +/-4.38
Tableau 3 : Paramétres pharmacocinétiques de I'IlVM et de la MXD chez des chevaux (Pérez et al.

1999)

Une autre conséquence de la lipophilie trés élevée des LMs est leur large diffusion dans
I’organisme avec un volume de distribution de 4,1 L/kg. Cette lipophilie importante est telle que
les LMs, surtout en ce qui concerne la MXD, s’accumulent dans le tissu adipeux et hépatique, ce
qui explique aussi en partie la plus forte AUC de la MXD. Cette accumulation assure le maintien
d’une concentration plasmatique efficace dans le temps grace a un relarguage progressif. En effet,
elles sont détectables dans le plasma durant 25 jours pour I'IVM et pendant plus de 197 jours pour
la MXD (Gokbulut et al. 2001). Ainsi, la différence de liposolubilité entre la MXD et I'lVM est a
I'origine d’une augmentation du temps de résidence moyen de la MXD d’un facteur 4 (Pérez et al.
1999). Par ailleurs de faibles accumulations dans le systeme nerveux central ont également été
rapportées (Gonzalez Canga et al. 2009).

Ces deux LMs sont peu métabolisées mais le niveau de métabolisation est plus élevé pour la MXD.
En effet seulement 44 % de la MXD est retrouvée inchangée dans les selles contre 75 % pour
I'IVM. De plus, leur excrétion est principalement biliaire ce qui permet un cycle entéro-hépatique.
En conséquence, leur élimination est majoritairement fécale, elle s’éleve a 77 % pour la MXD
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(Pérez et al. 1999), et minoritairement urinaire (moins de 2 %) (Gonzalez Canga et al. 2009). Ainsi
de grandes quantités de LMs sont éliminées sous forme inchangée dans les selles. Ces formes
restent détectables entre 8h et 4 jours aprés administration, leur concentration devient inférieure
a 0,05 ppm au bout de 5 jours. Une telle concentration représente un risque important pour les
diptéres et coléoptéres coprophages se développant dans les selles (Gokbulut et al. 2001),
I'impact sur la faune non cible est donc non négligeable. Une des conséquences majeures peut
étre un retard dans la décomposition des selles et donc engendrer un surpaturage, par une
restriction des zones de pature, or il s’agit d’un facteur de risque de résistance important.

De nombreux facteurs peuvent influencer les parameétres pharmacocinétiques: la masse
graisseuse, le poids, la race, la charge parasitaire, la formulation, I'association du traitement avec
de la nourriture, la variabilité individuelle... Ainsi, pour une méme dose administrée, les
concentrations au contact des strongles peuvent donc varier grandement d’un individu a I'autre.

Posologie
La MXD et I'lVM sont utilisées a des posologies respectives de 0,4 mg/kg et 0,2 mg/kg.

Mode d’action

Les LMs sont des GABA-mimétiques (acide gamma-amino-butyrique). En effet, elles se lient, de
maniere spécifique et avec une grande affinité, aux canaux chlorures glutamate-dépendants
présents au niveau des jonctions inter-neuronales des nématodes. Leur fixation a ces canaux
entraine une augmentation de la perméabilit¢ membranaire et donc une hyperpolarisation des
cellules nerveuses post-synaptiques. Cette hyperpolarisation est renforcée par la stimulation de la
libération de GABA. Il s’ensuit alors une hypoactivité neuro-musculaire a I'origine d’une paralysie
flasque irréversible du parasite, notamment de ses muscles pharyngiens. La paralysie de ce groupe
musculaire empéche I'alimentation du strongle et cause sa mort (Kohler, 2001).

Toxicité et contre-indications

Les LMs sont sOres d’utilisation aux doses thérapeutiques, grace a un index thérapeutique large,
compris entre 10 et 20, du fait que les mammiféres n’aient pas de canaux chlorures glutamate-
dépendants.

A des doses de 1,8 mg/kg, 'IVM n’a pas présenté de toxicité chez des adultes. Par contre, a des
doses de 2 mg/kg, un déficit visuel, une dépression et une ataxie ont été observées (Plumb, 2008).
De plus, des intoxications a des doses thérapeutiques ont été rapportées et seraient expliquées
par une augmentation de la perméabilité de la barriere hémato-méningée causée par certaines
interactions médicamenteuses (administration simultanée avec I'IVM d’autres substrats de la
glycoprotéine P tel que l'itraconazole) ou I'ingestion de certaines plantes sub-toxiques telles que
les solanacées (Swor et al. 2009).

Cependant, I'IVM est bien tolérée a tout age de méme que chez les juments en gestation et chez
les étalons en reproduction. Néanmoins, '’AMM déconseille son utilisation sur des poulains de
moins de 6 a 8 semaines, car en théorie la barriere hémato-méningée est encore perméable a cet
age. Cependant, une administration a 1 mg/kg chez des poulains de moins de 30 jours n’a pas
entrainé de signe de toxicité (Coles et Lynn, 2015).

L'IVM n’étant que trés faiblement excrétée dans le lait, il n'y a pas de contre-indication a son
utilisation chez des juments en lactation.

De méme, la MXD ne présente pas de contre-indication chez les juments en lactation ou gestation
et chez les poulains de plus de 6 mois.

Cependant, I'utilisation de la MXD chez des poulains de moins de 4 mois peut causer des signes
neurologiques : ataxie, incoordination, |éthargie, dépression, convulsions et rarement la mort
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(Plumb, 2008). Ces signes peuvent étre observés dés 1 mg/kg chez ces jeunes poulains (Khan et al.
2002).

Spectre d’action

Les LMs sont des molécules a large spectre contre les nématodes et les arthropodes des équidés.
Les cestodes et les trématodes ne sont pas sensibles aux LMs car ils ne possedent pas de
récepteur au glutamate.

Efficacité hors situation de résistance

Les LMs réduisent I'excrétion des ceufs de 100 % (évaluée 14 jours apres I'administration) aux
doses thérapeutiques (Davies et Schwalbach, 2000 ; Toscan et al. 2012).

Par ailleurs, elles sont d’une grande efficacité, de I'ordre de 100 %, contre les adultes et les larves
en migration des grands strongles (Monahan et al. 1996).

De plus, les LMs sont aussi des anthelminthiques tres efficaces contre les stades luminaux des
cyathostomes. En effet I'lVM et la MXD, administrées aux doses thérapeutiques, sont efficaces a
100 % contre les adultes et respectivement a 98,8 % et 100 % contre les larves LL4, sans différence
significative entre les deux LMs (Xiao et al. 1994).

Par contre, en ce qui concerne les larves LL3 et EL4, |'efficacité chute a 0 % pour I'lVM et a 62,6 %
pour la MXD (Xiao et al. 1994). Malgré une tendance de la MXD a avoir une meilleure efficacité,
d’aprés une étude, il n’y a pas de différence significative d’efficacité entre les deux LMs (Monahan
et al. 1996).

De méme, les LMs ont une efficacité sur les EL3 quasiment nulle aux doses thérapeutiques (Eysker
et al. 1992; Xiao et al. 1994), I'IVM ne montrant aucune efficacit¢é méme a 5 fois la dose
thérapeutique.

La durée avant la réapparition des ceufs dans les selles est de 6 a 7 semaines (avec un seuil de
sensibilité de McMaster a 50 opg) et I'excrétion moyenne du troupeau dépasse les 100 opg dés la
8 4 10° semaine aprés une dose thérapeutique d’IVM (Piché et al. 1991 ; Boersema et al. 1996 ;
Lind et al. 2007).

Quant a la MXD, les ceufs ne sont pas détectés dans les selles avant la 9° semaine aprés une dose
thérapeutique et I'excrétion moyenne du troupeau n’a pas atteint les 100 opg durant les 25
semaines d’expérimentation (Boersema et al. 1998). Dans une autre étude, I'excrétion d’ceufs ne
s’élevait en moyenne qu’a 3,7 opg a la 12° semaine aprés administration de MXD (DiPietro et al.
1997).

IV) Etat des lieux de la résistance aux anthelminthiques chez les chevaux dans le
Monde
1) Définition et identification de la résistance
a) Définition

La résistance se définit comme «l’augmentation, dans une population de strongles, de la
proportion d’individus ayant la capacité de tolérer des doses d’anthelminthique plus importantes
que les autres strongles de la méme espéce, cette capacité étant héréditaire» (Prichard et al,
1980).
Une autre définition de la résistance (proposée pour tous les parasites) est la suivante : « capacité
génétiquement acquise par une population de parasites de supporter des doses de substances

toxiques qui exerceraient un effet |étal sur la majorité des individus composant la population de la
méme espéece » (OMS, 1957, 1976).
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Il est maintenant reconnu que la résistance aux anthelminthigues n’est pas due a une
accoutumance mais qu’il existe belle et bien des individus naturellement résistants, dont la
prévalence est initialement trées faible aux c6tés des individus sensibles. Ainsi, en I'absence de
toute pression de sélection, tous les génotypes des strongles sont équitablement présents dans le
tube digestif des chevaux (grande variabilité génétique).

Ainsi, le modéle communément admis pour schématiser |'expansion des résistances dans une
population de strongles est le suivant (les chiffres étant indicatifs) :

Pour un géne de résistance donné, I'alléle de résistance R a une fréquence initiale de 0,01 % dans
la population, sachant que la sélection naturelle élimine 20 % des individus homozygotes pour ce
géne du fait d’'une capacité adaptative (appelée fitness) initialement défavorable a la survie de ces
individus.

Puis, lors d’administration d’un anthelminthique, celui-ci élimine 99 % des génotypes
homozygotes a I'allele sensible (SS), 50 % des génotypes hétérozygotes (RS) et 10 % des génotypes
homozygotes a I'allele résistant (RR). La répétition de ce type de traitement, lorsqu’il n’y a pas de
conditions favorables a la préservation d’une population de génotype sensible de taille suffisante,
conduit a la sélection d’une population globalement résistante (Barnes et al, 1995).

On distingue par ailleurs différentes sortes de résistances (Prichard et al, 1980) :

- la résistance simple, c’est-a-dire la résistance a une seule molécule,

- la résistance de famille (« side-resistance »), qui se définit comme la résistance aux
molécules présentant un mécanisme d’action similaire (ex : résistance aux BZD),

- la résistance croisée (« cross-resistance »), qui indique une résistance a une molécule
suite a une pression de sélection exercée par une autre molécule dont le mode d’action differe.
Cette situation de résistance n’a encore jamais été décrite chez les strongles des chevaux.

- la résistance multiple, qui correspond a une résistance a au moins 2 groupes
d’anthelminthiques différents soit a cause d’une sélection indépendante dans chaque groupe soit
a cause d’une résistance croisée.

Un autre phénomeéne important peut également se produire : la réversion de la résistance. Elle se
caractérise par une diminution de la proportion des individus résistants, dans une population,
apres retrait de I'anthelminthique qui exercait une pression de sélection.

b) Détection des phénomeénes de résistance

Bien que le gold standard de la détection des résistances des strongles digestifs soit I’estimation
de la charge parasitaire intestinale aprés abattage (comptage et digestion enzymatique des tissus),
le seul test reconnu actuellement par la World Association for the Advancement of Veterinary
Parasitoly (WAAVP) est le test de réduction d’excrétion fécale d’ceufs. Il s’agit de la méthode la
plus utilisée dans les études car elle est éthique et reproductible. C'est, de plus, le seul test valable
pour toutes les familles d’anthelminthiques. D’autres tests existent, comme le test d’éclosion des
ceufs, de développement larvaire sur gel de micro-agar ou encore la PCR, mais ils sont en cours de
standardisation ou d’évaluation et ne concernent chacun qu’une partie des familles de molécules
anthelminthiques (Coles et al, 2006).

Les tests in vivo

Test de réduction d’excrétion fécale d’ceufs (fecal egg count reduction test, FECRT)

On peut détecter in vivo une résistance aux anthelminthiques dans un élevage par un test
de réduction d’excrétion fécale d’ceufs, seule méthode actuellement reconnue et recommandée
par la WAAVP (Coles et al, 1992).
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Ce test consiste au calcul de la diminution de I'excrétion des ceufs de strongles, classiquement 10 a
14 jours apres I"'administration d’un traitement anthelminthique, comparativement a I'excrétion
avant traitement. La formule utilisée est la suivante :

FEC pré.trt - FEC post. trt y FEC post. trt

FECRT (en A)) FEC pre trt 100 (1 FEC pré trt

) x 100

Lorsque le FECRT est celui d’un élevage, le FEC utilisé pour le calcul est la moyenne arithmétique
des FEC des individus de I'élevage, moyenne préférable a la moyenne géométrique qui est plus
complexe a calculer, qui donne des résultats moins précis et plus fluctuants (Coles et al, 1992).
Toutefois selon certains auteurs, la moyenne géométrique diminue I'impact des FEC individuels
tres faibles ou trés élevés (Lind et al. 2007), a moins de retirer des tests les animaux avec des
valeurs extrémes.

Dans l'idéal, le FECRT du groupe traité est comparé avec le FECRT d’un groupe témoin (non traité)
car des diminutions des taux d’excrétion d’ceufs peuvent survenir indépendamment de
I’administration d’un anthelminthique du fait d’une fluctuation temporelle des intensités
d’excrétions ou plus rarement d’'un phénomene appelé « self cure » qui se traduit par une
élimination spontanée des strongles par I’équidé.

Par ailleurs, les anthelminthiques pouvant avoir un effet stérilisant temporaire sur les femelles
strongles gravides, celles-ci peuvent ne plus pondre pendant quelques jours suite a leur
administration (Coles et al, 2006). Ainsi, il convient de respecter un délai de 10 a 14 jours aprés
traitement, pour la réalisation de la 2éme coproscopie, sous peine du risque d’anthelminthiques
faussement efficaces en cas de prélevement plus précoce. Ce délai permet donc d’augmenter la
spécificité du test.

Il faut cependant souligner le fait que ce test permet de détecter une résistance seulement si au
moins 25 % des strongles du cheval sont résistants a I'anthelminthique testé (Coles et al, 1992).

Pour étre le plus significatif possible, ce test doit dans I'idéal étre réalisé sur au moins 6 chevaux
d’'une méme structure, 10 étant le mieux, sachant que ces chevaux doivent appartenir a la méme
classe d’age. Les chevaux sélectionnés doivent excréter des ceufs de strongles en quantité
suffisamment importante pour que la diminution, ou pas, du comptage d’ceufs aprés traitement
soit significative. Or il a été démontré que, dans un cheptel, 20 % des chevaux adultes excrétent
80 % des ceufs (Matthews, 2008). De plus, les jeunes chevaux présentent souvent une immunité
plus faible vis-a-vis des strongles puisqu’ils ont été moins longtemps exposés et sont donc souvent
plus forts excréteurs que des chevaux plus agés. Ainsi, il est préférable de choisir, dans la mesure
du possible, de jeunes adultes, entre 2 et 5 ans, dans les études traitant de cette problématique.
Lors de la coproscopie de sélection, il est recommandé de ne sélectionner que les chevaux
excrétant au moins 200 ceufs par gramme de feces (opg), la méthode de coproscopie conseillée
étant celle Mc Master modifiée dont la sensibilité est assez bonne, de 25 opg en moyenne.

Bien que la WAAVP définisse |'existence d’une résistance lorsque le FECRT est inférieur a 90 %, des
publications proposent plutét d’utiliser différents seuils suivant les molécules utilisées. Il serait
ainsi conseillé d’utiliser le seuil de 90 % pour les BZD et le PYR mais celui de 95 % pour les lactones
macrocycliques (LMs). Pour ces derniéres, l'efficacité attendue étant supérieure a 99 % en
I'absence de résistance, un seuil plus élevé permet une meilleure sensibilité du test. Par
comparaison, I'efficacité attendue est habituellement de 95-100 % pour le PYR et de 95 % pour les
BZD (Von Samson-Himmelstjerna, 2012).
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Période avant réexcrétion fécale d’ceufs (egg reappearance period, ERP)

Différentes définitions de I'ERP existent suivant les études, a savoir :

- la semaine durant laquelle des ceufs de strongles sont détectés pour la premiéere fois aprés un
traitement anthelminthique,

- la semaine a partir de laquelle la moyenne arithmétique de FEC aprés traitement est supérieure
de 10 % a la moyenne arithmétique de FEC au jour de la vermifugation,

- le nombre de semaines nécessaires pour atteindre une moyenne arithmétique de FEC supérieure
a 100 ou 200 opg (ceufs par gramme).

La premiéere est la plus souvent utilisée, toutefois la deuxiéme serait plus précise, quant a la
troisieme, elle indique le moment a partir duquel une nouvelle vermifugation serait nécessaire.
Une standardisation de l'interprétation des résultats doit donc encore étre définie (Matthews,
2014). Ce test est surtout utilisé pour détecter des débuts de résistance aux LMs. En effet, dans le
cas ou il y aurait développement de larves L4 luminales résistantes, le FECRT pourrait étre tres bon
alors que I'ERP serait réduite. En effet, lorsque la population de strongles commence a étre
résistance donc moins sensible aux anthelminthiques, il faut une concentration d’anthelminthique
plus élevée pour qu’il y ait action sur les stades enkystés. Ainsi, aux doses usuelles les LL4 issues du
dés-enkystement ne sont pas éliminées donc les ceufs sont ré-excrétés plus précocement dans les
selles.

Dans la suite de I'étude, la définition de I'ERP correspond a la premiere semaine a laquelle des
ceufs de strongles sont a nouveau détectés, peu importe la quantité (Von Samson-Himmelstjerna,
2012).

Les tests in vitro

Test d’éclosion des ceufs

Ce test permet actuellement de tester la résistance des strongles au thiabendazole (TBZ), donc a la
famille des BZD. Seul le thiabendazole est utilisé car il est le plus soluble des BZD, caractéristique
indispensable au test. Il est reconnu qu’une population de strongles digestifs équins, qui n’a jamais
été exposée aux anthelminthiques, présente une dose éliminant 50 % des larves (LD50) inférieure
a 0,05 pg/mL de TBZ. Ainsi il a été défini qu’une valeur de LD50 supérieure a 0,1 ug/mL traduisait
I’existence d’une résistance (Coles et al, 1992). Coles est revenu sur ce test en conseillant d’utiliser
la dose qui élimine 99% des larves (LD99), qui lorsqu’elle est supérieure a 0,185 pg/ml traduit une
résistance aux BZD, I'utilisation de la LD99 rendant le test plus sensible. Une des limites de ce test
est que, selon l'origine de l'eau utilisée, les résultats peuvent grandement différer, et que la
sensibilité des ceufs au TBZ décroit avec I'dge des ceufs donc il faut que ceux-ci soient testés dans
les 3 heures suivant leur collecte (Coles et al, 2006).

Le test de mobilité des larves

Ce test permet de tester uniquement la résistance des L3 de strongles vis-a-vis des BZD et du
Iévamisole (LEV). Il consiste a déterminer a partir de quelle concentration de la molécule testée la
mobilité des larves est inhibée.

Il faut par ailleurs souligner qu’une des limites des tests in vitro est liée au fait qu’ils ne permettent
pas de faire la différence entre les ceufs qui n’auraient de toute facon pas éclos, ceux non viables,
de ceux qui sont réellement inhibés, d’ou I'existence d’un certain biais (Coles et al, 2006).

PCR

Bien qu’existant chez les bovins et les ovins, aucun test moléculaire n’existe actuellement pour les
chevaux. De plus, son intérét est discutable puisqu’il n’existe actuellement que pour détecter une
résistance aux BZD dans ces especes. Or compte tenu de la haute prévalence de cette résistance,
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ce test ne se justifie pas toujours. Cependant, développer cette technique pour détecter des
résistances aux LMs serait un vrai avantage pour que cette détection puisse étre réalisée le plus
précocement possible dans une structure.

2) Support génétique des résistances et facteurs favorisant les sélections

La sélection des résistances se produit lorsque la fréquence des individus résistants et des génes
de résistance dans une population de strongles augmente du fait de la survie des vers résistants
apres un traitement anthelminthique.

Lorsqu’une pression de sélection est exercée par I'administration d’un anthelminthique, il y a
d’abord le plus souvent une période de latence inapparente caractérisée par 'augmentation de la
proportion des individus résistants. Cette sélection se fera de plus en plus rapidement a mesure
qgue la fréquence des genes de résistance augmentera dans la population.

a) Support génétique et caractéristiques induites

(Whittaker et al, 2016 ; Beugnet, 2005)

La plupart des mécanismes moléculaires des résistances aux différentes familles
d’anthelminthiques ont été déterminés grace a des études menées sur Haemonchus contortus du
mouton. Il existe en effet actuellement trés peu d’études menées chez le cheval sur ces marqueurs
génétiques.

De la famille des BZD

Il est reconnu qu’une des bases génétiques de la résistance des strongles aux BZD est I'altération
de la structure de lisotype 1 de la protéine béta-tubuline. Ce phénomene est la principale cause
de résistance des strongles gastro-intestinaux aux BZD. Cette altération résulte de la modification
de 3 codons (197, 198 et 200) qui entraine la substitution d’un acide aminé par un autre (adénine
remplacée par thymine pour les codons 197 et 200, cytosine remplacée par adénine pour le codon
198), modifiant ainsi la structure tri-dimensionnelle de la molécule. La modification de la forme 3D
de la protéine obtenue, aprés expression du gene, engendre une affinité amoindrie des BZD pour
le site d’attachement de cette protéine.

Ces phénomenes, ainsi que d’autres aux origines génétiques différentes, ont été mis en évidence
et expliquent I'inefficacité des BZD par différents mécanismes :

- une absence de destruction du réseau des microtubules des cellules intestinales des
strongles résistants, a la différence des strongles sensibles,

- une augmentation de la production d’enzymes de détoxification, comme la glutathion-S-
transférase, chez les strongles résistants permettant une élimination plus rapide du xénobiotique.
Une P-glycoprotéine serait peut-étre aussi impliquée dans ce processus.

Par ailleurs, comme expliqué précédemment, les BZD sont absorbés dans les intestins et subissent
ensuite une métabolisation hépatique. Ce sont ces métabolites actifs qui en résultent qui agissent
sur les strongles luminaux. Or de nombreux facteurs comme [Ialimentation, le bon
fonctionnement hépatique et I’'dge des animaux sont susceptibles d’agir sur cette métabolisation,
et donc sur la concentration intestinale en métabolites actifs. Il est ainsi possible que certains cas
de résistances soient en fait un échec de traitement du fait d’une concentration intestinale au
contact des strongles insuffisante.

Par ailleurs il paraitrait qu’un léger sous-dosage favoriserait la sélection d’individus capables de se
détoxifier.
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De la famille des lactones macrocycliques

Un des supports génétiques des cas de résistance aux LMs serait la modification de certaines sous-
unités des récepteurs aux lactones macrocycliques suite a I’altération de plusieurs loci génétiques.
Ces sous-unités altérées conféreraient une diminution d’efficacité par la disparition de toute
affinité des LMs pour ces récepteurs ainsi qu’une diminution du flux de GABA une fois celles-ci
fixées.

Un autre mécanisme impliquerait I'évacuation des LMs hors des cellules des parasites par des
modifications de canaux ATP-dépendants, notamment des glycoprotéines P (Pgp) et des
« protéines associées a des résistances multiples a des médicaments » (multi-drug resistance ou
MDR), qui permettent aux nématodes d’éliminer les toxines et les xénobiotiques de leurs cellules.
Ainsi, une molécule comme le vérapamil, qui module I'action de la P-glycoprotéine, augmente
I'efficacité de I'IVM et de la MXD sur des souches de strongles moins sensibles a ces molécules,
d’ou de possibles perspectives de stratégies thérapeutiques.

Enfin, les strongles résistants aux LMs seraient aussi capables de détoxifier leurs cellules grace a
des oxydases (cytochrome P450, glutathion-S-transférase...).

Bien que les changements de la séquence génétique soient en cause, aucun test génétique ne
permet pour le moment de détecter une résistance aux LMs.

Par ailleurs, selon la modification en question, celle-ci pourrait étre favorisée par un sous-dosage
ou un surdosage d’anthelminthique : résistance due a des détoxifications favorisées par des sous-
dosages légers ou due a une modification de la Pgp favorisée par un surdosage léger. (Bulletin
Académie Vétérinaire France, 2006, tome 159 n°1).

Dans la famille des agonistes nicotiniques (lévamisole, pyrantel, monepantel)

Deux hypothéses causales sont avancées quant au support génétique de la résistance des
strongles digestifs au PYR, a savoir une diminution de I'expression et une altération de la
transcription des sous-unités du récepteur spécifique a I'acétylcholine.

Ces 2 modifications diminueraient I'affinité du PYR a ces récepteurs donc engendreraient une
moindre efficacité par une diminution de la quantité de molécules d’anthelminthique fixées.

b) Facteurs favorisants

(Kaplan et Nielsen, 2010 ; Van Wyk, 2001).

Plusieurs pratiques et facteurs peuvent accélérer le développement de résistances par une
sélection des individus résistants :

- une fréquence de vermifugation importante: une administration fréquente
d’anthelminthique est d’autant plus problématique si la fréquence est inférieure ou égale a la
période prépatente des strongles car alors plusieurs générations subissent la pression de
sélection.
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Figure 7 : Schéma illustrant la sélection des vers résistants par les traitements anthelminthiques
(d’apres Matthews et al. 2008).

- une alternance des molécules plus rapide que la durée de vie des strongles : 1a aussi une
méme génération de strongles est exposée a plusieurs molécules ce qui peut étre la cause d’une
résistance multiple. Par ailleurs contrairement a certaines idées recues, une alternance des
molécules ne ralentit pas I'évolution des résistances, du moins sans s’étre assurée de leur
efficacité au préalable. En effet, une alternance des molécules n’a d’intérét que si elles sont toutes
efficaces, mais alterner des molécules efficaces avec d’autres auxquelles les strongles sont
résistants n’a pas d’intérét. Mieux faut donc privilégier un controle régulier de I'efficacité des
molécules utilisées (Kaplan and Nielsen, 2010).

- un léger sous-dosage : cela conduit a la sélection des individus hétérozygotes pour l'allele
de résistance qui est co-dominant ou récessif. Un sous-dosage massif ne sera pas un facteur de
sélection car, dans ce cas méme les individus sensibles ne sont pas éliminés.

- une faible proportion de strongles au sein des refuges lors de la vermifugation. Un refuge
se définit comme « la proportion de la population de parasites qui n’est pas exposée a une mesure
de controle particuliere donnée ». Un refuge regroupe donc les strongles présents sur les patures
sous forme de larves, les larves enkystées dans la muqueuse intestinale ainsi que les strongles
présents chez les chevaux non traités le cas échéant. La taille de la population des strongles dans
les refuges influe directement sur la vitesse et 'ampleur de la propagation de la résistance. Le
maintien de zones refuges est indispensable pour éviter, ralentir ou limiter I'apparition de
résistances puisque les strongles présents dans ces refuges constituent un pool de génes sensibles
aux anthelminthiques. Or, aprés administration d’un traitement, les larves enkystées dans la
mugqueuse intestinale et celles présentes dans les crottins sur les patures sont autant de sources
qui permettent une dilution des génes de résistance présents chez les strongles luminaux n’ayant
pas été éliminés par I'anthelminthique. Le traitement systématique de tout un effectif, y compris
des chevaux ayant moins de 200 opg, est une pratique qui favorise la propagation des résistances
dans un cheptel.

L'utilisation de molécules larvicides puisqu’elles atteignent une des populations refuges, celle des
larves enkystées. Ces molécules, comme la MOX, exerceraient donc une pression de sélection plus
importante. Afin de minimiser cette pression, il faudrait donc éviter son usage au début de I'hiver,
lorsque les larves s’enkystent afin de préserver cette population refuge. Ainsi la limitation du
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nombre de ces larves doit étre faite par une maitrise de la population de strongles antérieure, par
une vermifugation a la fin de I’été ou au début de I'automne, idéalement aprés une coproscopie
idéalement.

De méme, la vermifugation en hiver, période ol les populations refuges dans les patures sont
souvent réduites du fait du gel/dégel, ou en période de sécheresse, sont a éviter car la population
refuge dans le milieu extérieur est tres limitée.

- une mauvaise gestion des paturages comme le mélange d’individus d’ages différents a
savoir d’individus jeunes (poulains, yearlings et jeunes adultes), trés sensibles aux strongles, avec
de chevaux plus agés.

Un autre exemple est la surdensité sur les patures qui entraine un rétrécissement voire la
disparition du périmeétre de répulsion autour des crottins alors que la plupart des larves L3 sont
situées dans les 15 cm autour de ceux-ci.

Un autre écueil pouvant favoriser I'expansion de la sélection dans un cheptel est la pratique,
pourtant jusqu’a récemment recommandée, du «drench and move » (vermifugation et passage
dans une pature saine) sans une étape de 72h dans un box. En effet, les chevaux tout juste
vermifugés vont venir contaminer la pature saine uniquement avec les ceufs des strongles
résistants qui n’auront pas été éliminés par le traitement.

- des molécules rémanentes ou a effet queue. L'effet queue correspond a la durée pendant
laquelle les strongles sont en contact avec I'anthelminthique a des concentrations non létales
donc pouvant favoriser la sélection des strongles hétérozygotes pour le géne de résistance. La
encore, c’est particulierement vrai pour la MOX dont la lipophilie entraine un stockage dans le
tissu adipeux, avec un relargage durable a de faibles concentrations, permettant une rémanence
de 2 a 6 semaines.

- Iintroduction dans le cheptel d’animaux dont le statut parasitaire est inconnu sans
guarantaine.

- Gestion et hygiéne
des patures
- Hygiene des écuries

- Fréquence des traitements
- Modes d’administration

- Choix de la molécule

- Quarantaines

- Surveillance des strongles

Résistances aux
anthelminthiques

- Fréquence de rotation
des patures

- Ages du troupeau

- Conditions climatiques
- Politique de la structure

Figure 8 : Schéma résumant les facteurs favorisants précédemment énoncés (d’aprés Von-Samson
Himmelstjerna, 2012)
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3) Situation actuelle dans le Monde, en Europe et en France

L’existence de résistances aux strongles digestifs est connue depuis maintenant prés de 50 ans.
Ainsi, les premieres publications faisant mention d’une résistance chez les cyathostomes des
équidés concernaient la phénothiazine en Angleterre en 1958 et aux USA en 1961.

Peu de temps apres, des résistances au pyrantel (PYR) en 1964 et au thiabendazole vers 1965 ont
été mises en évidence chez les cyathostomes des équidés, soit environ 5 ans aprés leur premiére
mise sur le marché. Par ailleurs, la résistance au thiabendazole s’accompagnait aussi d’'une
résistance a tous les autres benzimidazoles (BZD) excepté I'oxibendazole (OXI). Ainsi, a la fin des
années 1980, des résistances des cyathostomes vis-a-vis du phénothiazole, des BZD, du PYR et de
la pipérazine avaient été mises en évidence dans de nombreux pays et dans la plupart des états
des USA deés la fin des années 1980 (reviewed by Lyons et al, 1999).

La prise de conscience que la résistance des strongles digestifs des équidés n’était plus I'apanage
de cas isolés mais représentait une réalité mondiale, a motivé la réalisation de nombreuses études
afin de connaitre la situation dans différents pays.

La plupart de ces études avaient la méme méthodologie dans la sélection des chevaux, a savoir
une excrétion des ceufs a JO (au début de I'étude) supérieure ou égale a 100 ceufs par grammes
(opg), voire 200 ou 300 opg dans certaines études, la non-utilisation d’anthelminthiques dans les 2
a 12 mois précédant le début de I'étude, un 4ge minimum de 6 mois voire 1 ans, ainsi que I'accés a
des patures. Toutes, sauf une, avaient recours a la méthode de McMaster ou a des variantes pour
la réalisation des coproscopies, dont la sensibilité allait de 25 a 50 opg. Les doses
d’anthelminthiques administrées respectaient, a quelques exceptions pres, les recommandations,
soit 7,5 mg/kg de FBZ, 0,2 mg/kg de LMs sauf pour la MDX a 0,4 mg/kg et 6,6 mg/kg de pamoate
de PYR. Excepté en de rares cas, la définition de la résistance suivait les recommandations de la
WAAVP, soit un FECRT significativement inférieur a 90 %, 14 jours apres traitement (Coles et al,
1992), et pour certaines, une limite basse de confiance a 95 % (LCL95 %) inférieure a 90 % (c’est-a-
dire que moins de 95 % des individus ont un FECRT supérieur a 90 %). Certaines études ont établi
des seuils de résistance plus séveres pour les lactones macrocycliques, comme par exemple un
seuil de FECRT de 95 %, d’autres ont en plus eu recours au test d’éclosion des ceufs ou a la période
avant réexcrétion fécale d’oeufs (ERP).

a) Dans le Monde hors Europe

Résistances aux BZD et au PYR

Ce qgu'’il ressort des différentes études lues dans le cadre de ce travail, c’est que la majorité des
pays dans lesquels elles ont été réalisées sont concernés par la problématique des résistances au
fenbendazole. La situation de la résistance au PYR est plus contrastée. Bien que globalement le
PYR se soit avéré encore efficace dans la majorité des études, de réelles situations de résistance
ont été mises en évidence.

Le tableau ci-dessous regroupe et résume les études menées sur la problématique des résistances
aux BZD (FBZ sauf mention contraire) et/ou au PYR.

Zone Pays FECRT apreés trt BZD FECRT apres trt PYR Etudes
géographique
Amérique du|Canada |x 100 % chez les yearlings (15) |Slocombe
Nord et de 83 % chez les juments et de
(12) Gannes,
Suspicion dans 40 % des 2006
structures (étude de
1997)
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USA -FBZ: 78,6 % (786 chevaux) Kaplan et
24,8 % (786 chevaux) 40,5 % des structures avec des |al, 2004
97,7 % des structures avec |résistances
des résistances
-OXlI:
73,8 % (786) ;
53,5 % des structures avec
des résistances
6 % apres FBZ a dose X Rossano
larvicide (5 jours a 10 et al, 2010
mg/kg)
-FBZ:6,2 % (258 chevaux), 43,3 % (258) Smith et
sous dosé (5mg/kg) al, 2015
- OXI:20,8 % (258)
Amérique du | Brésil 33 % (54 chevaux) 11,5 % (54) Molento,
Sud 18 % sur les cyathostomes | Respectivement de 3 % sur 2008
S. equinus et 7 % sur les
cyathostomes
Résistance au FBZ dans Résistance dans 5 élevages Canever
tous les élevages (11) (11), FECRT de 592399 % et al, 2013
FECRT de-285a61 %
Résistance chez 100 % des |x De Lima
chevauy, Saes et al,
FECRT moyen de 82,7 % a 2016
J14 (61-92 %) (10 chevaux)
Cuba ALB (hors AMM) : efficace |x Salas-
dans 5 élevages (9) Romero
FECRT de 41,74 2 99,86 % et al, 2017
Afrique Algérie - FBZ: 62,3 % (36 chevaux) |x Boulkabo
(sitel:de 0a 79 %; site ll : ul, 2006
de 82,32 95,4 %) (étude de
-OXF:0a86 % (36) (site | 2005)
seulement)
2,3 % (15) X Boulkabo
ul et
Snouci,
2010
Ethiopie [79,4 % (140 chevaux) X Seyoum
(66,5 2 89,96 %) et al, 2016
Asie Inde Résistance dans 44,4 % des |x Kamar et
structures (9) : FECRT de al, 2016
27,5a100 %
Eurasie Turquie |Résistance dans 70 % des  |Suspicion de résistance dans |Cirak et al,
structures : 40 % des structures 2004
-dans 40 % et 70 % des
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structures pour lesquelles
ont été utilisées deux
méthodes de calcul
utilisant les FEC pré et post-
traitement

- dans 3 des 5 structures
pour lesquelles le FEC post-
traitement du groupe
témoin a été utilisé

Tableau 4 : Tableau résumant les résultats des études menées sur la problématique des
résistances aux BZD (FBZ sauf mention contraire) et/ou au PYR

Dans I'ensemble les études avaient des protocoles assez similaires. Elles différaient surtout par le
nombre de chevaux inclus dans I'étude et pour certaines par la posologie de fenbendazole utilisée.
Parmi celles qui se démarquent il a I'étude américaine de 2008 dans laquelle il n’y avait pas de
diminution significative du FEC suite a I'administration de FBZ a la dose pourtant reconnue comme
larvicide (10 mg/kg en une prise pendant 5 jours) chez des yearlings (Rossano et al, 2010).

Une autre étude particulierement intéressante est celle de Canever et al de 2013 dans laquelle les
auteurs se sont intéressés a la relation entre multi-résistance et traitements anthelminthiques
antérieurs. Dans cette étude, portant sur un effectif de 498 chevaux issus de 11 structures, des
résistances des cyathostomes au FBZ et au PYR ont été objectivées dans respectivement 100 % et
45 % des structures. A noter qu’ici, le seuil de résistance pour le FBZ était plus sévere avec une
FECRT inférieure 95 % contre 90 % pour le PYR. Par ailleurs, quand il y avait résistance au FBZ et au
PYR, un traitement avec 2 molécules différentes a moins de 2 mois d’intervalle était rapporté dans
les antécédents. De plus, parmi les 2 structures qui présentaient des résistances au FBZ mais pas
au PYR, I'une laissait au moins 90 jours entre 2 vermifugations, I'autre ne les réalisaient qu’apres
coproscopie, les deux répartissaient les animaux par catégories d’age dans les patures (Canever et
al, 2013).

De méme, une étude indienne conduite d’avril a octobre 2014 et concernant 9 structures a conclu
a des résistances aux cyathostomes vis-a-vis du FBZ dans 44,4 % des structures. Par ailleurs, dans
la structure pratiquant 3-4 vermifugations par an, le FECRT moyen était de 27,5 % contre 75,7 a
83,6 % dans les 3 structures qui n’en réalisaient qu’occasionnellement. Dans cette étude, était
aussi réalisée une PCR sur les larves de cyathostomes résistants. Cette PCR a montré une
fréquence élevée des cyathostomes homozygotes pour l'allele de résistance dans 3 structures a
savoir une pratiquant un élevage « intensif » et 2 pratiquant un élevage « extensif », mais une plus
haute fréguence des cyathostomes hétérozygotes pour l'allele de résistance dans la structure
« intensive ». Ainsi, une pratique de vermifugation 3-4 fois par an conduirait a une sélection des
hétérozygotes pour I'alléle de résistance en plus de celle des homozygotes, c’est-a-dire a une
moindre dilution du géne de résistance (Kumar et al, 2016).

Enfin, I'étude cubaine menée en 2017 et portant sur 149 chevaux menée en 2017, testait
I'efficacité d’'une spécialité d’albendazole (ALB) pour ruminants, par défaut d’existence
d’anthelminthiques spécifiques aux équidés, sur les strongles des chevaux. Elle révélait une bonne
efficacité de cette moléule dans 4 des 9 structures (44,4%) que comptaient I'étude, avec une
diminution d’efficacité dans les 5 autres. C’est paradoxalement I'un des meilleurs résultats de
cette revue bibliographique mais cela pourrait étre expliqué par un moindre recours aux
anthelminthiques, du fait justement de I'absence de spécialité (Salas-Romero et al, 2017).
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Résistances aux lactones macrocycliques (LMs)
Concernant la résistance aux LMs, la situation est globalement plus homogene avec la plupart du
temps des efficacités supérieures a 95 %. Malgré tout, certaines études nous alertent sur de réels
cas de perte d’efficacité, mis en évidence par des ERP raccourcis, qui pour de telles molécules
traduisent un début de résistance.
Ici aussi nous avons regroupé les résultats des études lues portant sur cette problématique dans le
tableau ci-dessous, sauf mention contraire, le FECR indiqué est celui du 14éme jour apres

traitement.
Zone Pays FECR apres trt IVM FECR aprés trt autre LM |Etudes
géographique
Amérique du|Canada MOX : de 100 % Owen et al, 2006
Nord USA 99,9 % (786 chevaux)  |x Kaplan et al, 2004
aucun élevage
présentant une
résistance
100 % (47) mais ERP de 4 |x Lyons et al, 2008
semaines
X MOX : 100 % a J14, 86 % |Rossano et al,
alJ21,67% a 28 2010
ERP de 4 semaines
100 % (255 chevaux) MOX : 100 % (108 Lyons et al, 2010
mais ERP de 4 semaines |chevaux) mais ERP de 5 |(étude menée de
semaines 2007 a 2009)
99,77 % (99,42 a 100%) |100 % (20 chevaux) Smith et al, 2015
(66 chevaux)
Amérique du|Brésil IVM a2 %:65%sur MOX : 16 % sur Molento, 2008
Sud cyathostomes aJ28 (6 | cyathostomes a J28 (6
chevaux) chevaux)
Albamectine : 84 % sur
cyathostomes, 16 % sur
S. equinus 2 )28 (6
chevaux)
- Résistance dans 1 - Résistance dans aucun |Canever et al,
élevage (sur 11), des 11 élevages 2013
efficacité diminuée dans |- FECRT de 96 % dans 1
3 élevages (11) élevage, de 98 3 100 %
- FECRT de 89 a2 100 % dans les 10 autres (498
(498 chevaux) : 1 chevaux)
élevage a 89 %, 2 a 96 %,
les autres a 98 % ou plus
100 % deés J4, et ce MOX : 100 % dés H72, et |De Lima Saes et al,
jusgu’a au moins J28 (10 |ce jusqu’a au moins J28 2017
chevaux) (10 chevaux)
Cuba 100 % dans les 4 X Salas-Romero et
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élevages (/35 chevaux) al, 2017

Afrique Algérie 100 % (/8 chevaux) X Boulkaboul, 2006
X Doramectine : 98,4 % a |Boulkaboul et
J14, 98,1 % a J21 (15 Snouci, 2010
chevaux)
Ethiopie 197,25 % mais LCL de X Seyoum et al,
78,59 % donc suspicion 2016

de résistance (15
chevaux) mais
possiblement due a des
sous-dosages réguliers
selon les auteurs

Eurasie Turquie De 99 a 100 % (38 MOX : 100 % (25 Cirak et al, 2004
chevaux) chevaux)

Tableau 5 : Tableau résumant les résultats des études menées sur la problématique des
résistances aux LMs

Une étude a laquelle il faut particulierement préter attention est une étude brésilienne de 2008.
Celle-ci montre en effet des résistances, caractérisées par une baisse de FECRT, avec des valeurs
de 5 % pour I'lVM 1,8 %, 65 % pour I'lVM 2 %, 16 % pour la MXD 2 % et 84 % pour |'albamectine
2 % sur les ceufs de cyathostomes et de 16 % pour I'abamectine 2 % sur les ceufs de S.equinus.
C'est a ce jour la seule étude dans laquelle I'efficacité des LMs est aussi faible (Molento et al,
2008).

Une autre étude ayant des résultats un peu différents est celle algérienne menée en 2010 sur 40
chevaux dans laquelle la doramectine (DOR) présentait un FECRT allant de 95,8 a 100 % selon les
chevaux. Ainsi, bien que la DOR soit encore efficace, certains individus se rapprochent des 95 %,
limite inférieure tolérée pour les FECRT avec les LMs donc certains sont srement porteurs de
strongles moins sensibles a la DOR (Boulkaboul et Snouci, 2010).

De méme, I'étude de 2013 menée au Brésil portant sur 11 structures avec un total de 498
chevaux, a montré qu’une structure présentait une résistance a I'lVM, que 3 présentaient une
efficacité diminuée de celle-ci et que 5 structures présentaient une diminution d’efficacité de la
MOX avec un FECRT compris entre 96 et 99 %. Le cas de résistance avéré est ici alarmant puisque
cela veut dire qu’il existe bel et bien des souches résistantes aux LMs, qui ici sont en proportion
suffisante chez un cheval pour étre a I'origine d’une résistance et non plus d’une simple baisse
d’efficacité (Canever et al, 2013).

Enfin des études se sont d’avantage intéressées a la période avant réexcrétion fécale d’ceuf (ERP),
une réduction de cette période étant considérée comme une baisse d’efficacité des LM donc les
prémices de réelles résistances. Bien que I'ERP attendue pour les LM soit de 12 semaines,
plusieurs études ont montré des ERP de 4 voire 3 semaines. Ainsi, I'étude menée 2006 a 2007 sur
24 poulains et 13 yearlings ou adultes dans le Kentucky (USA), montrait une ERP d’ceufs de
cyathostomes de 4 semaines apres traitement a I'lVM, avec 2 chevaux présentant une ERP de 3
semaines, avec tout d’abord une faible charge fécale mais qui augmentait ensuite
progressivement. Cette étude est particulierement intéressante et alarmante puisqu’une étude
réalisée sur le méme cheptel de 1987 a 1990, période pendant laquelle les chevaux recevaient de
I'IVM toutes les 8 semaines, ne montrait pas de réexcrétion fécale d’ceufs avant 8 semaines (Lyons
et al, 2008).
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Une autre étude américaine menée de 2007 a 2009, toujours dans le Kentucky (USA), et réalisée
sur 363 chevaux montrait une réexcrétion d’ceufs plus précoce chez les yearlings et les poulains
sevrés que chez les juments, de 4 semaines pour I'lVM et de 5 semaines pour la MOX chez les
cyathostomes (Lyons et al, 2010).

Toujours aux USA, en 2008, une étude a mis en évidence une ERP de 6 semaines pour la MOX
(Rossano et al, 2010).

Cette perte d’efficacité pouvant étre en partie expliquée par une utilisation massive des LM, suite
aux résistances vis-a-vis des autres molécules anthelminthiques, au cours des derniéres années. Le
fait inquiétant ici est I'objectivation de perte d’efficacité vis-a-vis de la MOX dans des structures
n’y ayant jamais eu recours (Lyons et al, 2010).

Les cas de baisses d’efficacité ne sont donc plus anecdotiques, a la différence des vrais cas de
résistances aux LMs qui restent heureusement rares.

b) En Europe

De nombreuses études ont été menées en Europe sur le sujet des résistances chez les strongles
digestifs des équidés, plus particulierement des chevaux.

Résistance aux BZD et au PYR

En Slovaquie, en 1998, une étude menée sur 234 chevaux a mis en évidence des résistances des
cyathostomes au FBZ dans 73,7 % (14/19) des structures qui présentaient un FECRT allant de 65,1
a 86,3 % entre J10 et J14 post traitement. Par ailleurs, la résistance vis-a-vis des BZD a été
confirmée in vitro dans 68,4 % (13/19) des structures, avec une concentration de thiabendazole
inhibitrice de I’éclosion des ceufs supérieures a 0,1 pg/ml. L'efficacité vis-a-vis du tartrate de PYR
était, quant a elle, assez élevée avec des FECRT moyen allant de 91,4 a 97 %, sans résistance mise
en évidence (Varady et al, 2000).

Toujours en 1998 mais au Danemark cette fois, une étude menée dans 43 structures a montré des
résistances des strongles digestifs au FBZ dans 79 % (33/42) des structures et au PYR dans 20 %
(3/15) des structures, 2 structures présentaient par ailleurs une co-résistance au FBZ et au PYR
(Craven et al, 1998).

En 2000, en Grece, I'efficacité de I'oxfendazole (OXF) sur les strongles digestifs a été testée chez
41 chevaux issus de 10 structures. Une résistance des cyathostomes a été trouvée dans 2
structures. Par ailleurs, dans une des 2 structures, les chevaux étaient répartis en 2 lots qui
paturaient sur des prés différents tout au long de I'année. Il a été observé qu’un lot présentait une
résistance et pas |'autre (Papadopoulos et al, 2000).

En Suisse, en 2007, une étude portant sur 26 structures a observé des résistances des
cyathostomes dans 72 % des structures, avec une grande variabilité d’efficacité puisque les FECRT
allaient de 56 a 100 % selon les structures. Le FBZ est donc toujours efficace dans certaines rares
structures. Par ailleurs, aucune réversion n’a été observée alors que les BZD ne représentent plus
gue 5% du marché suisse des anthelminthiques depuis une dizaine d’années. Pour le PYR, bien
gue l'efficacité ait été globalement bonne, avec un FECRT moyen de 99 % et un intervalle allant de
95 a 99 %, les critéres de suspicion de résistance étant séveres dans cette étude (LCL95% < 80 %),
9 structures ont été considérées comme suspectes. Aprés un suivi approfondi, une structure a été
déclarée comme présentant effectivement des résistances et une a été déclarée comme suspecte.
L’efficacité du PYR est donc variable mais reste ici le plus souvent acceptable (Lind et al, 2007).

En Allemagne, en 2008, une étude réalisée sur 218 chevaux dans 21 structures montrait une
résistance des cyathostomes au PYR dans 19 % (4/21) des structures et une suspicion de résistance
dans 19 % (4/21) des structures, avec une grande variabilité d’efficacité d’une structure a I'autre :
FECRT de 100 % dans 2 structures, entre 95 et 99 % dans 7 et de 90 a 95 % dans 8. Des facteurs
favorisant la sélection de résistance ont été identifiés comme le sous-dosage, une fréquence de
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vermifugation élevée et I'administration répétée de la méme classe de molécules (Fischer et al,
2015).

Toujours en 2008, une étude réalisée dans 3 pays européens a savoir I'ltalie (60 structures, 988
chevaux), I'Allemagne (20 structures, 320 chevaux) et le Royaume-Uni (22 structures, 396
chevaux), a objectivé des résistances des cyathostomes au FBZ dans plus de 80 % des structures
anglaises et allemandes et dans 38 % des structures italiennes. Vis-a-vis du PYR, des résistances
ont été observées dans 25 % des structures de chaque pays, sans différence significative d’un pays
a l'autre (Traversa et al, 2009).

En Ecosse, une étude menée de mars 2010 a mai 2012 dans 15 structures montrait des résistances
au FBZ dans toutes les structures (7/7), avec des FECRT allant de 15,8 a 83,4 % et avec 18 % des
chevaux (10/55) qui présentaient un FEC plus élevé a J14 qu’a JO. L'efficacité du PYR vis-a-vis des
cyathostomes était quant a elle bonne dans les 9 structures ou il a été testé (111 chevaux), avec
des FECRT allant de 90,4 a 99,6 % (Stratford et al, 2014).

De mars a décembre 2012, dans le sud de I’Angleterre, une étude menée dans 12 structures a mis
en exergue des résistances des cyathostomes au FBZ dans toutes les structures (FECRT de 0 a
65,8 %) alors que I'efficacité du PYR était plutot conservée puisqu’il y avait seulement 2 structures
dans lesquelles une résistance était suspectée (FECRT de 86,8 et 87,2%), mais aucune résistance
avérée (Lester et al, 2013).

Toujours au Royaume-Uni mais en 2014, une étude réalisée dans 16 structures montrait une
résistance des strongles digestifs de 100 % vis a vis du FBZ (FECRT de 0,4 a 41%) chez les 30
chevaux testés, alors que la situation du PYR était plus contrastée. En effet, pour ce dernier, 5
groupes de yearlings présentaient une efficacité diminuée (FECRT de 0 a 73%) alors que celle-ci
était toujours bonne chez les juments (FECRT de 98 a 99,4%), avec malgré tout une réduction de
I'ERP (Relf et al, 2014).

Résistance aux LMs

De nombreuses publications font la aussi état de la conservation de la bonne efficacité des
lactones macrocycliques, avec des FECRT supérieurs a 95 % (Varady et al, 2000 ; Lind et al, 2007 ;
Stratford et al, 2013 ; Lester et al, 2013 ; Papadopoulos et al, 2000).

Dans |'étude danoise menée en 1998 dans 43 structures, une résistance a I'lVM a été observée
dans 1 structure (sur 16) chez 1 cheval, 14 jours aprés le traitement, mais pas 9 jours aprés. Ce
cheval présentait donc plutét une baisse d’efficacité de I'lVM qu’une résistance, objectivée par
une trés forte diminution de I'EPR, bien loin des 8 semaines normalement attendues pour cette
molécule (Craven et al, 1998).

En 2006, une efficacité de la MOX de 92,2 % contre les L3 enkystées de cyathostomes était mise
en évidence sur 18 poneys, alors que |'efficacité contre les adultes et les L4 luminales étaient de
99,8 % (Bairden et al, 2006).

Dans I’étude allemande de 2007 conduite dans 24 structures, bien que |'efficacité de I'lVM fut de
100 % a J14, une ERP en baisse puisqu’inférieure a 6 semaines a été observée chez 2,5 % des 218
chevaux, avec des FEC certes faibles a J14 (de 25 a 75 opg) mais non nuls (Fischer et al, 2015). En
2008, une étude menée en Italie, RU et en Allemagne a montré des résistances des cyathostomes
al'lVM dans 1,7 % (1/60) des structures italiennes et dans 9 % des structures anglaises (2/22) mais
aucune résistance a la MXD (Traversa et al, 2009). Une étude anglaise de 2014 montrait une
diminution d’efficacité de I'lVM vis-a-vis des strongles digestifs seulement dans un groupe de
yearlings (FECRT de 85,7 a 100 %) alors que la MXD était efficace pour toutes les catégories d’age.
Par contre, I'IVM, comme la MXD, présentaient une diminution de I'ERP (Relf et al, 2014).
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c) En France

Bien que I'IFCE essaie de sensibiliser le milieu équin a cette problématique depuis plusieurs
années, les connaissances sur la réalité de la situation actuelle des résistances demeurent
insuffisantes comme le montre le tableau d’'un communiqué (REFErence, décembre 2014) dans
lequel les efficacités du FBZ, et dans une moindre mesure du PYR, annoncées sont bien loin de ce
qui est maintenant observé sur le terrain (voir I'annexe 2). Les études francgaises sur ce sujet sont
en effet assez récentes puisque postérieures a 2010.

Résistance aux BZD et au PYR

En 2011, une étude a montré une résistance des cyathostomes au FBZ dans 94,4 % (17/18) des
structures, avec 95 % des structures ayant un FECRT compris entre 38,5 et 71,2 % et 40,5 %
(32/79) des chevaux présentant un FECRT < 90 % 14 jours apres traitement. La situation du PYR est
plus contrastée avec des résistances dans 10 % (3/30) des structures et une suspicion dans 20 %
(6/30), 3,1 % (4/127) des chevaux présentaient un FECRT < 90 % 14 jours apres. Par ailleurs, une
résistance au FBZ et au PYR était présente dans 7 structures (Traversa et al, 2012).

En 2013, une étude réalisée en Basse-Normandie chez des yearlings de 8 a 15 mois a montré une
résistance des cyathostomes vis-a-vis du FBZ dans les 2 structures ou il était testé, avec un FECRT
de 39,5 et 57,2 %, 95 % des 15 chevaux participants ayant un FECRT compris entre 1,9 et 69,3 %.
L’efficacité du PYR était bien meilleure puisque les 2 structures ou il était testé ont présenté un
FECRT de 92,3 et 100 %, avec 95 % des 24 chevaux de I'étude ayant un FECRT compris entre 84,6
et 99,8 % (Geurden et al, 2013).

Résistance aux LMs

Dans I’étude menée en 2011 par Traversa et son équipe, il a été mis en évidence chez un cheval
une résistance des cyathostomes a I'lVM et chez un autre cheval a la MXD, les 2 chevaux en
question étaient issus de 2 structures différentes, avec un FECRT de respectivement 66,6 % et 0 %.
Par ailleurs, chacun de ces deux chevaux présentaient aussi une résistance au FBZ et au PYR. Une
telle inefficacité de la MXD sur un cheval n’a pas été ni remise en question ni spécialement
commentée par les auteurs (Traversa et al, 2012).

L'étude menée par Geurden en Basse-Normandie a, quant a elle, montré une efficacité de I'lVM

de 100 % chez les 14 chevaux de I'étude (Geurden et al, 2013).
3 N PYR

0% |:|1 20 % :] 21-40% 1] #1-60% - 61-80 % [ 81-100 %
Figure 9 : Carte représentant la prévalence des structures ou des phénomenes de résistances ont
été avérés en Europe (réalisation personnelle)
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Ainsi, on peut dire qu’a ce jour, la résistance au FBZ est ubiquitaire, présente dans pratiquement
toutes les structures hébergeant des chevaux aux quatre coins du globe et ce malgré la diminution
voire I'arrét de I'utilisation des spécialités en contenant.

La situation du PYR est intermédiaire puisque, a quelques exceptions pres, toutes les études
rapportent des structures présentant des animaux résistants, dans des proportions variables.
L'intérét de tester la résistance est donc réel, certains cheptels étant encore malgré tout sensibles.
Pour ce qui est des lactones macrocycliques, alors qu’il y a 20 ans on n’avait noté aucune baisse
d’efficacité, des diminutions d’efficacité principalement détectées par des baisses d’ERP ainsi que
de rares cas de vraies résistances ont été recensés dans le monde ces derniéres années.
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PARTIE Il : TRAVAIL EXPERIMENTAL
I) Objectifs

La partie expérimentale de cette these a eu lieu dans le cadre d’'une étude menée a I'échelle
nationale par I'INRA, financée par I'Institut Francais du Cheval et de I’Equitation (IFCE) et le Fonds
Eperon.

Cette étude avait pour objectif de déterminer la diffusion en élevages des résistances des
strongles digestifs des chevaux aux 3 principaux anthelminthiques utilisés en France a savoir le
fenbendazole, le pyrantel et I'ivermectine. Par ailleurs, I'étude portant aussi sur le portage de
bactéries résistantes aux antibiotiques (ces deux types de résistances sont aussi appelées bio-
résistances), une partie des prélevements réalisés a été utilisée pour cette finalité par d’autres
personnes.

Cependant, la présente thése ne s’intéresse bien qu’a la partie des résistances des strongles aux
anthelminthiques.

Les prélevements et analyses réalisés dans le cadre de ce dispositif devaient permettre de
guantifier la prévalence de la résistance :

i) des strongles aux trois grandes classes d’anthelminthiques,

ii) de souches d’E.coli multi-résistantes et/ou produisant des B-lactamases (BLSE, AmpC et
carbapénémases) (analyses par les équipes de 'UMR1282 de I'INRA Val de Loire, en collaboration
avec I'équipe du Pr Fairbrother de I'Université de Montréal qui a mené un enquéte similaire au
Canada),

iii) de souches de Staphylococcus aureus résistantes a la méticilline (SARM) chez les
chevaux et les humains de leur entourage (analyses au CNR des Staphylocoques a I'Institut
Nationale de Veille sanitaire-Hospices Civiles de Lyon- en lien avec le CNRS de Lyon).

L'analyse des résultats des résistances des E.coli et des S.aureus avait ainsi comme intérét, non
seulement la gestion sanitaire des chevaux, mais aussi la santé publique.

Les préléevements de feces ont aussi fait I'objet d’'une analyse métagénomique afin de voir s'il y
avait une ou des especes de strongles sur-représentées dans les isolats résistants. Ces isolats
résistants ont par ailleurs aussi fait I'objet d’une dissection mécanistique ultérieure, afin d’essayer
d’identifier des facteurs moléculaires de la résistance aux anthelminthiques.

Pour cela, 688 chevaux ont été recrutés, répartis dans 19 élevages et 20 centres équestres donc
une moyenne de 17,6 chevaux par structure, soit 4 a 5 chevaux par groupe (1 groupe par
anthelminthique testé et 1 groupe témoin, non traité, lorsque cela était possible).

Les 19 élevages ont été sélectionnés dans les principaux bassins de production d’équidés, a savoir
I’Aquitaine, les Pays de la Loire, la Normandie et I’Auvergne.

Les 20 centres équestres ont été choisis dans ces mémes régions et le plus possible a proximité
d’un des élevages de I'étude.

L'intérét d’avoir sélectionné des élevages et centres équestres proches géographiquement était de
mettre en évidence d’éventuelles diffusions de bio-résistance entre ces structures du fait de leur
proximité, via les mouvements d’animaux par exemple.

Enfin, lors des prélevements, un questionnaire portant sur les pratiques d’élevage et I'utilisation
des anthelminthiques et des antibiotiques a été rempli par les dirigeants des élevages et centres
équestres, avec la personne en charge des prélevements. L’analyse de ces questionnaires avait
pour but de dégager un ou plusieurs facteurs de risque d’apparition et de propagation de bio-
résistances, ainsi que I'importance de ces facteurs. L’analyse des réponses portant sur I'utilisation
d’antibiotiques a été réalisée par les personnes chargée de I’étude des bactéries résistantes.
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Les différents prélevements réalisés ont été effectués par des étudiants des 4 écoles vétérinaires
francgaises au cours des mois de juin a octobre 2015. Afin de s’assurer que nous respections tous
les mémes conditions de prélevements ainsi que le méme protocole pour les coproscopies, nous
avons eu 2 jours de formation a I'INRA Val de Loire de Nouzilly.

Il) Matériel et méthode
1) Choix des élevages et centres équestres en Aquitaine

Dans un premier temps, nous avons commencé par la sélection des élevages. Pour cela nous avons
utilisé une liste issue de la banque de données de I'IFCE faisant figurer les élevages d’Aquitaine
ayant au moins 20 juments. Chaque élevage de cette liste a recu un flyer que nous, étudiants,
avions conjointement réalisé (voir annexe 3). Aprés avoir respecté un délai, afin que les structures
le recoivent et puissent en prendre connaissance, nous les avons contactées par téléphone une a
une en leur demandant si elles seraient potentiellement intéressées de prendre part a I'étude.
Nous devions alors nous assurer qu’elles remplissaient les conditions requises. Celles-ci étaient les
suivantes :

- un cheptel d’au moins 40 chevaux agés de plus de 2 ans et idéalement de moins de 5 ans. En
effet, comme précédemment évoqué, on estime que 20 % des chevaux excrétent 80 % des ceufs
de strongles, principalement les individus jeunes du fait d’'une immunité encore non optimale. Par
ailleurs, afin d’avoir des variations d’excrétion fécale qui soient le plus significatives possibles
apreés traitement, seuls les chevaux excrétant au moins 150 opg devaient étre retenus.

Aussi, compte tenu de la contrainte d’une faible proportion de chevaux fortement excréteurs,
nous devions recruter 40 chevaux pour le 1°" prélévement afin de maximiser les chances que I'on
ait au moins 20 chevaux excrétant plus de 150 opg dans chaque structure. Dans les faits, la plupart
des structures avaient entre 30 et 40 chevaux de plus de 2 ans, nous avons donc d{ sélectionner
des structures ayant moins de 40 chevaux et avons inclus des individus de plus de 5ans afin d’avoir
des effectifs suffisants.

- une vermifugation datant d’au moins 2 mois, si elle avait été réalisée avec une autre molécule
gue la moxidectine, ou datant de 3 mois ou plus si elle avait été réalisée avec de la MOX, afin de
tenir compte de sa rémanence et donc de limiter le risque de coproscopies négatives.

- acces des chevaux a des patures régulierement.

Si les structures remplissaient ces critéres, nous notions ensuite le type racial des chevaux
présents dans la structure, l'effectif le plus précisement possible par catégorie d’age, les
coordonnées puis nous nous mettions d’accord sur une date pour les premiers prélevements, en
prenant garde de respecter les délais précédemment énoncés par rapport aux derniéeres
administrations d’anthelminthique.

Une fois qu’un élevage participait a I'étude avec certitude, nous cherchions les centres équestres
(CE) se situant a proximité par des moyens classiques (internet, Pages Jaunes...) puis, de méme
gue pour les élevages, nous leur envoyions un flyer avant de les contacter.

A l'issue de cette sélection, nous avions un total de 7 élevages et 7 centres équestres en Aquitaine,
dont 3 en Dordogne (2 élevages, 1 CE), 5 en Gironde (2 élevages, 3 CE), 1 CE dans les Landes et 5
dans les Pyrénées Atlantiques (2 élevages et 3 CE).

Lors de la 1éere visite d’un élevage de Dordogne a la mi-ao(t, les dirigeants n’étaient plus disposés

a participer a I'’étude. Nous avons alors di trouver un élevage de remplacement. Cependant, du
fait d’un défaut de communication interne inhérente aux congés d’été, il s’est avéré lors de la
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réalisation des premiers prélevements que les chevaux disponibles avaient été vermifugés la
semaine précédente (les autres étant au pré sans possibilité de les rentrer).

Par ailleurs, dans le premier CE prélevé (fin juin), il s’est avéré que bien que la derniéere
vermifugation, avec de la moxidectine, datait de fin mars, toutes les coproscopies étaient
négatives sauf 6 présentant 15 opg, sur les 43 chevaux prélevés. Nous avions cependant trouvé a
temps un CE de remplacement dans un rayon de 30 km et qui remplissait tous les critéeres.

Nous avons donc eu au final un effectif de 6 élevages et 7 CE.

Afin de garantir 'anonymat aux structures participantes, un code a été attribué a chacune d’elle,
AQ pour Aquitaine suivi de E1 a E7 pour les élevages et de CO a C8 pour les centres équestres
(attribution d’un code pour le CE ayant présenté des taux d’excrétion d’ceufs nuls pour la totalité
du troupeau ainsi que pour I'élevage ayant manqué a son engagement). Nous faisions ensuite
figurer ces codes sur les prélévements, les questionnaires et les résultats.

Les couples élevage/centre équestre ont été formés de sorte que la distance qui les sépare ne
dépasse pas 30 km. La figure 10 présente les six localisations des couples de structures, cette
localisation étant schématique et approximative afin de garantir 'anonymat des structures.

Figure 10 : Carte représentant les localisations approximatives de 6 zones géographiques dans
lesquelles se situent les 6 couples élevage/centre équestre.

2) 1° prélévements et sélection des chevaux participant a I’étude

Lors de la 1ere visite dans la structure, nous réalisions des prélévements de crottins sur un
maximum de chevaux de 2 ans et plus, entre 20 et 43 individus selon les structures. De méme que
pour les prélévements ultérieurs, nous nous assurions de la fraicheur des crottins, a savoir une
émission datant de moins d’1 heure et dont le crottin etait peu souillé, et ce, soit en questionnant
le personnel travaillant a leur contact dans le cas de chevaux en box, soit en étant a proximité lors
de la défécation, soit en ultime recours (chevaux habituellement dans des prés de grande taille
avec de nombreux autres chevaux ne nous permettant pas d’attribuer avec certitude tel crottin a
tel cheval), en prélevant les crottins directement dans le rectum. Afin de tenir compte de la
distribution hétérogéne des ceufs dans les crottins, nous réalisions les prélevements en différents
endroits de ceux-ci. Ensuite les crottins étaient placés dans des sachets congélations le plus
souvent, des gants en latex ou dans des gants de fouille le cas échéant. Ils étaient ensuite
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identifiés a I'aide du nom du cheval et du code de la structure, puis ces contenants étaient placés
dans des glacieres assurant une conservation a 4°C, afin de prévenir |'éclosion des ceufs.

Les prélevements étaient conservés a cette température jusqu’a leur analyse, dans les 3 jours au
maximum suivant leur récolte.

3) Méthode de McMaster modifiée

La méthode de coproscopie utilisée était celle de McMaster modifiée. A I'aide d’'une balance dont
la précision était de 0,1 gramme, on pesait 5 g de chaque échantillon. On essayait la aussi de
prélever des petits morceaux de matiére fécale un peu partout dans le crottin pour tenir compte
de la répartition hétérogene des ceufs, afin que les 5 g soient le plus représentatifs possible. Puis,
nous délitions les 5 g de crottins en versant progressivement 70 mL d’une solution saturée en sel
dont la densité était de 1,18. Ensuite nous tamisions les crottins en suspension a travers une
passoire a thé et nous recueillions le filtrat dans un bécher de 250 mL. Nous homogénéisions alors
la solution en aspirant et expulsant plusieurs fois la solution finale avec une pipette graduée de 1
mL. Apres nous étre assurées que les cellules de McMaster étaient humidifiées, nous remplissions
les cellules immédiatement aprés avoir homogénéisé la solution finale en prenant garde de ne pas
emprisonner de bulles d’air afin de ne pas fausser les résultats (la place prise par la bulle d’air est
autant d’espace non occupé par la solution ou il pourrait donc potentiellement se trouver des
ceufs). Nous laissions alors les ceufs remonter a la surface de la solution saturée dans la cellule
pendant 2 a 3 minutes a l'issue desquelles nous effectuions le comptage au microscope oculaire a
I’objectif x4.

H_Jg/—j

Chambre Réseau
Figure 11 : Schéma d’une lame de McMaster avec les 2 cellules

Nous comptions alors le nombre d’ceufs sur les 2 chambres de la cellule (une chambre étant un
réseau ainsi que I'espace autour de celui-ci). La chambre de McMaster faisant 1 mL et sachant qu’il
y avait 5 g de matiéres fécales dans un volume approximatif de 75 mL (70 mL de solution saline + 5
mL approximatif de matiéres fécales), nous multiplions par 15 le nombre d’ceufs comptés afin
d’obtenir le nombre d’ceufs par gramme de I"échantillon. Avant chaque utilisation de la solution
saturée, nous nous assurions de sa bonne densité.

4) Identification des ceufs de strongles

Les ceufs de strongles contiennent une morula avec 8 a 16 grands blastomeéres. Ce sont des ceufs
de taille moyenne : 83-93 um*48-52 um pour S.vulgaris, 78-88 um*48-52 um pour S.edentatus,
75-92 um*41-54 um pour S.equinus et 100-110 um*40-45 pum pour les cyathostomes. lls sont de
forme ovoide avec des pbles égaux ou pratiquement égaux et une coque mince a surface lisse : les
ceufs des Strongylus spp ont des parois fortement bombées et un petit axe plus grand que la
moitié du grand axe, alors que les cyathostomes ont des parois aplaties et paralléles et un petit
axe plus petit que la moitié du grand axe.

Toutefois, il reste difficile de différencier les différentes espéeces de grands strongles puisque les
différences de taille sont trop infimes pour étre détectées de visu au microscope. De méme,
différencier les différentes espéces de cyathostomes au microscope est ardu, les particularités
morphologiques étant difficilement perceptible. On peut cependant bien différencier les ceufs de
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grands strongles des ceufs de cyathostomes, et surtout les ceufs de strongles des ceufs des autres
vers intestinaux.

Ainsi, on les distingue bien des ceufs de Triodontophorus spp. (grande taille, 130-140 um*40-45
um, parois latérales bombées) et de Trichostrongylus axei (p6les inégaux dont I'un est plus
arrondi, morula avec 16 a 32 blastomeres).

e =

i : = it

Stronéylus spp Cyathosto Triodéntophorus spp. Trichostrongylus axei
(75-93*41-54pm) (100-110*40-45 pm) (130-140*40-45 pm) (79-92*31-41 pm)

Figure 12 : lllustration des ceufs de strongles et des ceufs avec lesquels il convient de les distinguer
(Photo de Labo Mérial, Atlas of livestock parasites et Handbook of equine parasite control)

5) Constitution des lots

Une fois que nous avions analysé tous les échantillons d’'une méme structure, nous sélectionnions
les chevaux participant a I’étude. Pour cela, nous ne gardions que ceux excrétant plus de 150 opg,
sauf dans les cas ol le nombre de chevaux suffisamment parasités était limité. Dans ce cas, nous
sélectionnions aussi des chevaux présentant une charge parasitaire d’au moins 100 opg, sauf pour
14 chevaux sélectionnés malgré une faible infestation, a savoir de 15 opg pour 2 chevaux, 30 opg
pour 1, 45 opg pour 4, 60 opg pour 1, 75 opg pour 1 et 90 opg pour 5 chevaux.
Nous avons ainsi constitué les lots suivants :

6 structures avec 4 groupes de 5 c’est-a-dire avec un groupe témoin,

4 structures avec 3 groupes de 5, sans groupe témoin,

3 structures avec 3 groupes de 4, sans groupe témoin.
Ainsi a I’échelle de la région Aquitaine, la taille moyenne des lots comptait 4,8 chevaux par lot.
La répartition des chevaux au sein de ces groupes a été déterminée de sorte que |'excrétion
moyenne des chevaux au sein du groupe soit similaire entre les différents groupes de la structure,
a l'aide d’un programme informatique de I'INRA. Ce programme consistait, pour une structure
donnée, a classer les chevaux par ordre d’excrétion fécale d’ceufs décroissant. Ensuite elle plagait
le plus excréteurs dans le lot EQV, le deuxieme plus excréteur dans le lot STR, le 3éme plus
excréteur dans le lot PAN et, lorsqu’il y avait assez d’individus, le 4éme plus excréteur dans le lot
Témoin. Le programme faisait de méme pour répartir les autres individus dans les 3 ou 4 lots, en
ne commencant cette fois pas par le lot EQV, afin qu’au final les moyennes d’excrétion fécale
d’ceufs soient équivalentes dans les 3 ou 4 lots.

6) Traitements : estimation du poids des chevaux et présentation des vermifuges

La visite pour la vermifugation des chevaux devait ensuite avoir lieu dans les 3 jours suivant la
premiere coproscopie. Afin de limiter le risque de mettre en évidence de fausses résistances pour
cause de sous-dosage, nous devions estimer le poids des chevaux a I'aide d’un meétre ruban grace
a la formule ci-dessous, la seule actuellement reconnue comme la plus précise (erreur moyenne
de 17,25 kg ou 3,5 % du poids) dans le monde (Wagner et Tyler, 2011) :

Poids (en kg)
_ (circonférence a la base du garrot)? x distance entre la pointe de I épaule et la pointe de I'ischium

B 11.880 cm3
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Nous vermifugions alors chaque cheval inclus dans un des groupes anthelminthiques avec la
spécialité correspondant a la molécule (Panacur® pour FBZ, Strongid® pour PYR et Eqvalan® pour
IVM) en utilisant les molettes de poids, les chevaux des groupes témoins ne recevant rien. Les
vermifuges étaient administrés en positionnant la seringue au niveau de la commissure des levres
et en déposant le vermifuge a la base de la langue. Nous prenions garde a ce que les chevaux ne
recrachent pas le vermifuge en leur vidant la gueule au préalable et en leur levant la téte apres
I’administration. Seul un cheval a nécessité un mode d’administration un peu différent du fait qu’il
était particulierement dangereux, il a ainsi recu son vermifuge a I'aide d’'une pomme. De méme
pour éviter les sous-dosages liés a ce rejet, nous surdosions légerement les anthelminthiques, en
placant la bague du vermifuge sur la dose immédiatement supérieure a celle recommandée
(surdosage de 25 a 50 kg selon la spécialité).

7) 2émes et 3émes prélévements

14 jours apres administration (ou non pour les groupes témoins) de I'anthelminthique, nous
revenions dans chaque structure afin de réaliser les prélevements de crottins sur les chevaux des
différents groupes. Nous respections les mémes précautions que lors du 1° prélévement
concernant la conservation, le temps d’analyse, I'échantillonnage dans les différents points des
crottins, ainsi que la méme méthodologie coproscopique.

Enfin, 30 jours aprés I'administration des anthelminthiques, nous effectuions une derniére visite,
afin cette fois-ci de ne prélever que les crottins des chevaux ayant recu de I'IlVM, et ce, dans
I’'objectif de détecter une éventuelle réduction de I'ERP qui pourrait traduire un début de perte de
sensibilité des strongles vis-a-vis de cette molécule.

Les crottins dans lesquels des résistances avaient été mises en évidence étaient regroupés par
molécule et par structure et étaient envoyés a I'INRA de Nouzilly pour identification des espéces et
analyse méta-génomique afin d’essayer de mettre en évidence des genes de résistance.

8) AQuestionnaire

Afin de tenter d’identifier d’éventuels facteurs favorisant I'apparition de sélection de strongles
résistants, nous avons, en collaboration avec les 4 autres étudiants vétérinaires et d’aprés un
modele fourni par M. Sallé, élaboré un questionnaire a soumettre aux responsables des structures
participants a I’étude concernant les pratiques d’élevage, de vermifugation, et plus généralement
de gestion sanitaire de leur cheptel (voir annexe 4). L'objectif étant de savoir si certaines pratiques
pouvaient étre liées a un plus grand risque de développement de résistance dans la structure, les
guestions portaient sur la description de la structure (cheptel, taille de patures, autres animaux,
personnels...), I'utilisation des vermifuges (molécules, fréquence, lieu d’achat, motifs d’utilisation,
protocoles de vermifugation, pratiques associées comme rotation aprés vermifugation ou
coproscopie préalables ou postérieures aux traitements...), l'utilisation des antibiotiques
(molécules, raisons, respect des prescriptions, type de pathologies traitées...), les pratiques
d’élevage (rotation des patures, ramassage des crottins, mouvements de chevaux, gestion des
nouveaux arrivants...), ainsi que sur la perception de chaque responsable de structure sur les
problémes de résistance et I'importance qu’il leur attribuait le cas échéant.

Ce questionnaire était rempli en notre présence afin que nous puissions répondre a d’éventuelles
guestions. Ce questionnaire a été concu pour ne pas durer plus de 15 min afin que les derniéres
guestions soient considérées avec le méme sérieux que les premiéres. Par ailleurs, ce
guestionnaire était bien évidemment lui aussi anonyme, seul le code attribué a chaque structure
étant inscrit.
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9) Analyse des résultats : test de réduction d’excrétion fécale des ceufs

La méthode utilisée pour mettre en évidence d’éventuelles résistances était celle du test de
réduction d’excrétion fécale des ceufs (fecal eggs count reduction test, FECRT) qui calcule la
diminution de l'excrétion fécale d’ceufs, 14 jours aprés administration de I’'anthelminthique,
comparativement au comptage réalisé avant traitement. Pour chaque structure, la moyenne
arithmétique, celle actuellement reconnue comme la plus pertinente (Coles et al, 1992), était
calculée et éventuellement comparée a celle du groupe témoin dans les cas ou celui-ci était
présent.

La formule du FECRT est la suivante :

FECJO - FECJ14 ou]30 FEC J14 ouJ30
FECRT (en %) = FEC]0 x 100 = (1— FEC]O

) x 100

Si nous avions pu avoir un lot témoin dans chaque structure la formule utilisée aurait été la
suivante :

FECJ14 ou]30 o FEC témoin J0
FEC]O0 FEC témoin J14 ou J30

FECRT (en %) = (1 ) x 100

Cependant, puisque un lot témoin n’était pas présent dans chaque structure nous n’avons utilisé
gue la premiére afin d’éviter un biais par I'utilisation de 2 formules différentes selon la présence
ou non d’un lot témoin.

lll) Résultats et interprétations
1) Résultats et interprétations des taux d’excrétion des ceufs a JO
a) Vérification de ’homogénéité des lots au sein des structures a JO

Nous nous sommes dans un premier temps intéressées aux excrétions fécales d’ceufs lors des 1
préléevements (J0). En effet, lors de I'élaboration des lots au sein des structures, nous avons réalisé
des lots homogenes en termes d’excrétion d’ceufs entre eux, nous avons voulu vérifier ceci avant
d’envisager des interprétations ultérieures sur J14.
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Excrétion moyenne d'oeufs des différents lots a JO
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Figure 13 : Comparaison des excrétions moyennes d’ceufs de strongles a JO avec leur écart type
des différents lots pour les 13 structures

Dans la figure 13, puisque I'excrétion a JO ne suit pas une loi normale, nous n’avons pas fait figurer
les bornes inférieures des écart-types qui étaient négatives et donc n’avaient aucune signification
biologique.

On peut voir que, pour une structure donnée, I'excrétion moyenne d’ceufs de chaque lot est bien
homogene avant réalisation des traitements. Cette homogénéité nous autorise donc a essayer de
guantifier et de comparer les effets a J14.

b) Vérification du postulat que 20 % des chevaux excréteraient 80 % des ceufs de
strongles

Nous avons voulu ensuite vérifier le postulat selon lequel « 20 % des chevaux excrétaient 80 % des
ceufs de strongles », nous avons donc calculé le pourcentage de chevaux, dans chaque structure,
qui excrétaient 80 % de I'excrétion totale d’ceufs.

Proportion de chevaux excrétant 80% des oeufs totaux
60
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30 - -
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Figure 14 : Proportion de chevaux excrétant 80% des ceufs totaux excrétés a JO au sein des différentes
structures classées par zone
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Dans le figure 14, on constate que pour:

- 2 structures (soit 15,4 % des structures) (AQC6 et AQC4), 80 % de I'excrétion totale provenait de
moins de 20 % de |'effectif équestre de la structure,

- 7 structures (soit 53.8 % des structures), 80 % de I'excrétion totale d’ceufs est issu de moins d’un
guart de la population totale de chevaux,

- I'ensemble des structures, 80 % de I’excrétion totale d’ceufs provient de moins de la moitié du
troupeau, exception faite pour 2 structures (AQE4 et AQE5) qui présentent des proportions de
50,6 % et 51,9 %, mais qui reste proche de 50 %.

Ainsi une grande majorité des chevaux sont de faibles excréteurs et ne nécessitent pas forcement
de vermifugation. Cette sélectivité dans la décision de vermifugation ne met pas en danger la
santé de ces faibles excréteurs et permet, en préservant des populations sensibles de strongles, de
diminuer le risque de développement des résistances dans le troupeau.

On en conclut que l'intérét de la vermifugation systématique de I’ensemble du troupeau est tout a
fait discutable, étant donné qu’elle augmente la pression de sélection sur les populations de
strongles.

Bien qu’ il semblerait que les zones 2 et 3 présentent beaucoup de forts excréteurs et que la zone
1 présente plus d’excréteurs modérés, la significativité de cette tendance est impossible a
objectiver statistiquement.

¢) Chevaux nécessitant une vermifugation

D’apres les recommandations actuelles, I'on considére qu’une vermifugation est nécessaire
lorsque I'excrétion d’ceufs de strongles dépasse les 200 opg. Nous avons donc représenté la
proportion des chevaux de notre étude qui remplissaient ce critére dans la figure 15.

Proportion de chevaux necessitant une vermifugation
100

87,5

80

85,3
75
68,8
62,5
60 - ;
48,4 444
39,4 ' 414 393
40 -
28,6
20 - I 15,6
O n T T T T I T T T T T T T
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Figure 15 : Proportion de chevaux excrétant plus de 200 opg de strongles a JO au sein des différentes
structures

D’apreés la figure 15, la proportion de chevaux nécessitant une vermifugation varie énormément :
de 15,6 a 87,5 % des chevaux au sein d’une structure, avec une moyenne de 54 % (217/400). Ainsi,
en vermifugeant tous les chevaux d’un élevage, en moyenne 46 % des chevaux seront vermifugés
inutilement.
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De plus, aucun des chevaux prélevés dans I'étude ne présentait de signes cliniques francs
compatibles avec une parasitose due aux strongles, ainsi la pratique consistant a ne vermifuger
gue les chevaux présentant des signes cliniques n’est pas recommandée.

Compte tenu de la variabilité de la proportion présentant une excrétion des ceufs de plus de 200
opg, il est donc important de réaliser des coproscopies avant d’entreprendre de vermifuger les
individus qui en ont vraiment besoin.

d) Comparaison de I'excrétion moyenne des ceufs entre les structures et les zones
géographiques

Excrétion moyenne d'oeufs de strongles a JO de I'ensemble du troupeau
pour différentes structures
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Figure 16 : Excrétion moyenne d’ceufs de strongles a JO de I’'ensemble du troupeau et leur écart
type pour les 13 structures

Dans la figure ci-dessus, puisque I'excrétion a JO ne suit pas une loi normale, nous n’avons pas fait
figurer les bornes inférieures des écart-types qui étaient négatives et donc n’avaient aucune
signification biologique.

Nous pouvons constater dans la figure 16 qu’il y a de grandes disparités dans la moyenne
d’excrétion des ceufs a JO entre les 13 structures, cette moyenne variant de 92 a 1212 opg (soit
d’un facteur de plus de 13). Au sein des structures, on constate une fois de plus de grandes
variations avec des écarts types importants, s’élevant jusqu’a 1500 opg pour ’AQC4. Cependant,
les écarts-type se chevauchant, nous ne pouvons pas extrapoler de différences entre les
structures. Par ailleurs, méme si AQC6 semble présenter de plus faibles niveaux d’excrétion que
les autres structures, la différence est a la limite de la significativité.
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Excrétion moyenne d'oeufs de strongles a JO pour différentes zones
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Figure 17 : Excrétion moyenne en ceufs de strongles a JO et leur écart type pour les 6 zones
géographiques

Pour la figure ci-dessus, nous n’avons pas, la aussi, représenté les bornes inférieures des écart-
types puisque I'excrétion a JO ne suit pas une loi normale.

Nous pouvons constater, dans la figure 17, qu’il y a de grandes disparités dans la moyenne
d’excrétion des ceufs a JO entre les 6 zones géographique, cette moyenne variant de 383 a 866 opg
(avec un facteur de 2), ces variations sont moins marquées qu’en comparant les 13 structures
entre elles. On peut donc penser que |'excrétion moyenne d’ceufs est indépendante de la zone
géographique ou se trouve la structure, dans chaque zone se trouveraient des structures
fortement et faiblement parasitées.

2) Résultats et interprétations des potentiels facteurs de variation des FEC

Nous avons réalisé un modele informatique statistique a 5 facteurs partiellement hiérarchiques
(Individu, Lot, Structure, Temps, FEC). La formule utilisée était la suivante :
MODEL_NOMBRE=CONSTANT+LOTS+ELEVS*LOTS+INDS(LOTS*ELEVS)+TEMPSS+LOTS*TEMPSS+E
LEVS*TEMPSS+TEMPSS*INDS(ELEVS*LOTS).

Un tel modele permet d’une part de savoir si les différents facteurs sont significatifs
individuellement (LOTS pour effet lot, TEMPSS pour effet temps) ou si des interactions existent
entre eux (ELEVS*LOTS pour interaction lot et élevage, TEMPSS*INDS(ELEVS*LOTS) pour
interaction entre le temps et un individu d’un lot donné d’une structure donnée...).

Son intérét est donc de pouvoir quantifier I'individuel c’est-a-dire d’évaluer les variations
individuelles spontanées indépendantes de tout traitement anthelminthique de FEC et donc de
savoir quel poids I'on peut accorder aux résultats. Ainsi il permet également de pouvoir
interpréter les interactions éventuelles entre les traitements utilisés et le FEC apres traitement,
entre le jour de préléevement et le FEC, etc. Tout ceci dans le but de savoir si les éventuelles
différences d’efficacité apparentes de vermifuges sont réelles ou ne peuvent étre que le résultat
d’excrétions fécales d’ceufs variant dans le temps spontanément.

Dans le modeéle statistique, nous n’avons utilisé que 3 lots (FBZ, PYR et IVM) car le lot témoin

n’existait pas pour chaque structure. De méme nous n’avons utilisé que 2 temps (JO et J14) car J30
n’existait que pour les lots EQV.
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a) Effet individuel

Nous avons tout d’abord quantifié I'interindividuel (INDS(LOTS*ELEVS)), c’est-a-dire estimé les
différences de FEC de chaque individu de chaque lot de chaque élevage afin de savoir si notre
échantillonnage était bien représentatif.

Nous avons alors mis en évidence un effet individu significatif (p = 0.009 < 0,05) indépendamment
du Lot, de la Structure et du Temps. Autrement dit, dans un méme lot d’'une méme structure, la
différence entre les individus est significative et n’est pas juste une conséquence de notre
échantillonnage. Cela semble logique, en effet, les chevaux n’ont pas le méme age et ont subi des
programmes de vermifugation différents.

b) Interaction Structure*Temps

Nous avons ensuite regardé s’il existait une interaction entre le temps et la structure
(TEMPSS*ELEVS) afin de savoir si les différences observées dans notre étude entre les FEC moyen
(tous lots confondus) a JO et a J14 dans chacune des 13 structures étaient significatives. Dans le
cas présent, les différences n’étaient pas significatives (p = 0,98 > 0,05).

FEC moyen: interaction Structure*Temps
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Figure 18 : Excrétions moyennes d’ceufs de strongles pour I’'ensemble de couples Structure*Temps

Ainsi, bien que la figure 18 laisse penser qu’il y ait des structures au sein desquelles les FEC
moyens a JO et J14 sont similaires (AQC6) et d’autres ou les FEC sont tres différents (AQE7,
AQE4...), les différences observées sont dues a I’échantillonnage.

Autrement dit, la différence de FEC moyen entre JO et J14 est globalement la méme entre les 13
structures, les taux de diminution d’excrétion fécale globaux (tous lots confondus) de chaque
structure sont équivalents. Nous verrons plus loin si cette équivalence vient de niveaux d’efficacité
des 3 molécules identiques dans chaque structure ou si les situations sont plus contrastées.

Par ailleurs, I'absence de croisement des courbes nous permet par ailleurs de dire que les FEC
moyens de chaque structure sont significativement supérieurs a JO par rapport a J14.

c) Interaction Structure*Lot

Nous avons ensuite regardé si les différences que I'on pouvait voir dans nos données entre les FEC
moyen d’'une méme structure entre les 3 lots, et ce pour les 13 structures, étaient significatives ou
pas. Pour cela, il fallait savoir s’il y avait interaction entre la structure et le lot (ELEVS*LOTS). Grace
au modele statistique, nous avons pu déterminer que les différences que nous pouvions observer
sur la figure 19 ne sont pas significatives (p = 0,412 > 0,05).
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FEC moyen: interaction Structure*Lot
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Figure 19 : Excrétions moyennes d’ceufs de strongles pour I'ensemble des couples Structure*Lot

Ainsi, bien que la figure 19 nous laisse penser qu’il y a des structures au sein desquelles les FEC
moyens, JO et J14 confondus, entre les 3 lots sont similaires (AQE6) et d’autres ou les FEC sont trés
différents (AQE7, AQC3...), ces différences sont dues a I'échantillonnage.

Autrement dit, les différences de FEC moyen entre les 3 lots sont comparables d’une structure a
I'autre, les différences de FEC moyen entre les lots FBZ, IVM et PYR sont similaires dans les
différentes structures. Ainsi, les différences que l'on reléve dans notre étude ne sont pas
extrapolables mais sont a mettre sur le compte de I’échantillonnage.

Nous pouvons donc en déduire que les lots FBZ présentent toujours un FEC moyen supérieur aux
lots PYR, qui présentent eux-mémes des FEC moyens supérieurs a ceux de I'IVM. Or les lots ayant
des moyennes de FEC a JO équivalentes, cela traduit une efficacité a J14 supérieure de I'lVM par
rapport au PYR lui-méme plus efficace que le FBZ.

d) Interaction Temps*Lot

Nous avons ensuite regardé s’il y avait interaction entre le temps et les lots (TEMPSS*LOTS), c’est-
a-dire si les différences qu’on pouvait observer entre les différents FEC moyen a JO et J14 dans les
3 lots (toutes structures confondues) étaient significatives ou pas. Dans notre étude, elles étaient
significatives (p = 10™*< 0,05).

FEC moyen: interaction Temps*Lot

1200

1000 -

800 -

600 -

FEC moyen (opg)

400 -

200 -

Jo 114
mIVM mFBZ mPYR

Figure 20 : Excrétions moyennes d’ceufs de strongles pour I’'ensemble des couples Temps*Lot
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Ainsi, les FEC moyens des 3 lots sont bien similaires a JO, alors qu’ils sont bien différents a J14. Ces
différences ne sont pas dues a I’échantillonnage. Elles confirment ’lhomogénéité des lots a JO dans
chaque structure et permettent d’affirmer que les différences observées a J14 sont significatives.
Puisque les différences sont significatives, nous avons ensuite cherché a savoir si elles I'étaient
entre chaque lot, c’est-a-dire a déterminer pour quels couples de lot les FEC moyens étaient
significativement différents. Nous avons donc obtenu, a J14, une différence significative des FEC
moyens pour IVM*PYR (p = 0.004), pour FBZ*PYR (p = 10™) et pour FBZ*IVM (p = 10™).

Donc le FEC moyen, toutes structures confondues, du lot IVM est bien inférieur a celui du lot PYR
lui-méme bien inférieur a celui du lot FBZ.

Les lots étant homogenes a JO, on peut donc en déduire que I'lVM est significativement plus
efficace que le PYR, lui-méme plus efficace que le FBZ, en considérant I'’ensemble des structures.
Par ailleurs, l'interaction du temps et du lot étant avéré, nous ne pouvons interpréter ces effets
indépendamment I'un de l'autre, donc nous ne pouvons évaluer ces effets seuls. Cependant,
aucune interaction n’ayant été mise en évidence entre I'effet structure et un autre facteur, nous
pouvons interpréter |'effet simple Structure.

e) Interprétations de I'effet simple Structure

Les résultats que I'on a pu avoir au cours de notre étude concernant les structures en terme de
FEC moyen (pour tous lots et tous temps confondus) sont significatifs puisqu’il existe bien un effet
Structure (p (ELEVS) = 10™). Ainsi il y a au moins 2 structures pour lesquelles les différences de FEC
moyen, indépendamment du Lot et du Temps, sont extrapolables, c’est-a-dire que nous aurions
des résultats similaires entre celles-ci en répétant I’'expérience. Il faut bien souligner que, bien qu’il
existe un effet structure significatif, cela ne veut pas pour autant dire que toutes les différences
entre toutes les structures soient significatives mais qu’il existe des structures pour lesquelles elles
le sont. Nous avons donc cherché a savoir quelles structures avaient des différences significatives :

o002 | 10° | 10° |
E5
c4
C2
E6

Tableau 6 : Tableau représentant la significativité des différences entre les structures comparées 2
a 2 en termes de FEC
Légende : Rouge = pas de différence significative, Vert = différence significative avec valeur de la p-
value

66



FEC moyen en fonction de la structure
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Figure 21 : Excrétions moyennes d’ceufs de strongles en fonction des structures pour tous les
temps et lots confondus

Nous pouvons faire différentes constatations grace au tableau 6 et a la figure 21 (page 65):

- AQE7 présente un FEC moyen significativement plus élevé que celui de 10 structures (AQC1, C2,
C4,C6,C7,C8,E1, E2, E5 et E6),

- AQC3 présente un FEC moyen significativement plus élevé que celui de 5 structures (AQCS,
AQC1, AQC6, AQC2 et AQE6),

- AQC6 présente un FEC moyen significativement plus faible que celui de 5 structures (AQE4,
AQC3, AQE1, AQC7 et AQE7).

I faut cependant bien souligner que ces résultats ne traduisent pas ['efficacité des
anthelminthiques, I'excrétion d’ceufs a JO étant les plus élevées pour AQE7 et AQC3 et la plus
faible pour AQCS6.

Cependant, le fait d’avoir objectivé cet effet Structure nous permet d’une part d’interpréter les
FECRT pour chaque structure de maniére individuelle et d’autre part, de rechercher des facteurs
de risque a I'apparition de résistance aux anthelminthiques, grace aux questionnaires soumis aux
13 structures. L'existence de cet effet structure nous interdit cependant toute interprétation de
moyennes d’efficacité a I'échelle régionale qui reviendrait a considérer que toutes les structures
sont comparables.

3) Résultats et interprétations des FECRT a J14
a) Variabilité individuelle du FECRT suite aux différents traitements

L'ensemble des résultats détaillés des tests de réduction d’excrétion fécale des ceufs pour les 6
élevages et les 7 centres équestres obtenus avec les 4 lots (FBZ, PYR, IVM, TM) sont présentés
respectivement en annexe 5 et en annexe 6.

67



Distribution des FECRT du fenbendazole
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Figure 22 : Distribution des taux FECRT, 14 jours aprés un traitement au FBZ, pour les 13 structures
confondues

D’apres la figure 22, on peut voir que, sur notre échantillon de 62 chevaux traités au FBZ, 4,8 % a
présenté une augmentation de plus de 200 % de I'excrétion fécale des ceufs, 33,9 % a présenté
une augmentation de 0 a 200 %, 4,8 % a présenté une réduction de 0 a 25%, 17,7 % a présenté
une réduction de 25 a 50 %, 16,1 % a présenté une réduction d’excrétion de 50 a 75 %, 8,1 % a
présenté une réduction entre 75 et 90 % et enfin 14,6 % a présenté une réduction d’excrétion
fécale de plus de 90 %.

Sachant que le critére de résistance est un FECRT inférieur a 90 % pour le FBZ, cela permet de
prendre conscience de la réalité de la résistance en France car 85,4 % des chevaux présentent une
résistance au FBZ a I'échelle de I'ancienne région Aquitaine. De plus, pour 38,7 % des chevaux
traités au FBZ, une augmentation de I'excrétion des ceufs a été constatée apres traitement, ce qui
représente un risque pour les élevages concernés car la charge parasitaire des patures augmente
apres traitement. Cela est d’autant plus problématique que les ceufs excrétés sont issus de
strongles résistants au FBZ.
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Figure 23 : Distribution des taux FECRT, 14 jours aprés un traitement au PYR, pour les 13 structures
confondues
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Parmi notre échantillon de 62 chevaux traités au PYR, 1,6 % a présenté une augmentation de plus
de 200 % de I'excrétion fécale des ceufs, 1,6 % a présenté une augmentation de 0 a 200 %, aucun
n’a présenté une réduction de 0 a 50 %, 11,5 % a présenté une réduction d’excrétion de 50 a 75 %,
6,6 % a présenté une réduction entre 75 et 90 % et enfin 78,7 % a présenté une réduction
d’excrétion fécale de plus de 90 % (cf figure 23).

Sachant que le critére de résistance est un FECRT inférieur a 90 % pour le PYR, cela confirme le
caractere encore globalement efficace du PYR car 78,7 % des traitements ont montré une
efficacité suffisante. Pour cette molécule, des tests d’efficacité de FECRT sont donc plus que
conseillés afin de déterminer le statut de chaque structure vis-a-vis du PYR. Toutefois, le risque

d’augmentation de I'excrétion des ceufs suite au traitement est beaucoup plus limité avec le PYR
que le FBZ.
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Figure 24 : Distribution des taux FECRT, 14 jours aprés un traitement a I'lVM, pour les 13
structures confondues

Parmi notre échantillon de 61 chevaux traités a I'lVM (un cheval n’était pas présent a J14), aucun
n’a présenté d’augmentation d’excrétion ni de diminution inférieure a 50 %, 1,6 % a présenté une
réduction entre 50 et 75 % (1 individu dont FECRT = 70,8 %) , 1,6 % a présenté une diminution de
75 a 95 % (1 individu dont FECRT = 79,2 %) et enfin 96,8 % des chevaux a présenté une réduction
d’excrétion fécale de plus de 95 % (cf figure 24).

Considérant que le critéere de résistance est un FECRT inférieur a 95 % pour I'lVM, I'efficacité de
I'IVM est satisfaisante pour 96,8 % des chevaux traités, cela confirme le caractere efficace de cette
molécule mais I’existence malgré tout de quelques rares cas de résistance. Cette molécule doit
donc d’autant plus étre utilisée a bon escient et le recours a des tests d’efficacité plus systématisé.
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Distribution des FECRT du groupe témoin
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Figure 25 : Distribution des taux FECRT, 14 jours aprés traitement des autres lots, pour les 6
structures confondues ol un groupe témoin a pu étre constitué

Parmi les 30 chevaux témoins de I'étude, la disparité est grande quant au FECRT apres le
traitement des autres chevaux. Bien que n’ayant rien recu, 10 % des chevaux ont présenté une
diminution d’excrétion supérieure a 75 %, 13,3 % ont présenté une diminution de 50 a 75 %, 20 %
une diminution comprise entre 25 et 50 %, 10 % une diminution de 0 a 25 % et enfin 40 % ont vu
leur excrétion fécale d’ceufs augmenter de 0 a 200 % et 6,7 % I'ont vu augmenter de plus de 200 %
(cf figure 25).

Le recours a des chevaux témoins, lorsque c’était possible, est donc trés utile puisqu’elle révele
gu’un certain nombre de chevaux ont présenté un phénomene de self-cure, diminuant ainsi leur
charge parasitaire. Linterprétation des résultats des FECRT aprés administration
d’anthelminthique doit donc se faire en connaissance de la possibilité de ce phénomeéne.

b) Interprétations des FECRT a I’échelle des structures

Comparaison des structures entre elles

Nous avons ensuite cherché a comparer les FECRT entre chaque lot au sein d’'une méme structure
ainsi qu’entre 2 structures différentes pour un lot considéré. Pour cela, nous avons utilisé un
modele statistiqgue modifié dont les paramétres étaient les FECRT, les structures, les zones
géographiques et les lots.

Compte tenu de la présence de valeurs négatives et de la grande variation des valeurs de FECRT,
les données ont été transformées de maniére a stabiliser la variance. En effet, le programme
statistique utilisé nécessite de disposer de variances homogenes, cette transformation des
données permet de remplir cette condition.

L'analyse statistique a alors été réalisée avec ces données transformées. Il faut noter que I'effet
individu n’a pas pu étre pris en compte a cause du double « nichage », c’est-a-dire I'inclusion, des
individus dans les structures qui sont elles-mémes « nichées » dans les zones géographiques.

Nous avons alors mis en évidence une interaction entre les lots et les structures (p-value = 0.004 <
0,05). De ce fait, nous avons alors examiné en détail les résultats du test statistique afin de
déterminer s’il existait des interactions entre les différents lots des différentes structures, les 3
lots et les 13 structures étant prises en compte. Quelques différences significatives ont ainsi été
objectivées.
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Premiérement au sein d’'une méme structure :

Les lots ont été comparés et nous avons mis en évidence, comme l'illustre la figure 26 (page 65),
que:

- le FBZ a une efficacité significativement inférieure au PYR et a I'IVM au sein de AQC1 (p = 10°
pour les 2 couples de vermifuge) et AQC6 (respectivement p = 0.004 et p = 0.008),

- le FBZ a une efficacité significativement inférieure seulement a I'lVM pour AQC4 (p = 0.004) et
AQE1 (p = 10™).

Au sein des 9 autres structures, aucune différence d’efficacité significative entre les traitements
n’a été mise en exergue, toutefois, au vu des intervalles de confiance a 95%, des différences sont
fortement suspectées, bien que non confirmées statistiquement, en raison d’'un nombre
d’individus insuffisants, voire d’une conservation de |'efficacité de I'’ensemble des traitements
pour certaines structures :

- entre le FBZ et les 2 autres anthelminthiques pour les structures suivantes : AQE2, AQC7 et
AQC2,

- entre le FBZ et I'lVM pour AQCS8 et AQE7.

4

Secondairement en considérant chaque anthelminthique :

Les efficacités au sein des 13 structures ont été comparées et nous avons mis en évidence, comme
I'illustre la figure 26 (page 65), que :

- I'efficacité du FBZ est significativement moindre au sein des structures AQC1, AQC4, AQC6 et
AQE1, comparé aux structures AQE4, AQES5 et AQE6.

De plus, I'efficacité supérieure du FBZ au sein de I’AQC1 par rapport a I’AQC3 est a la limite de la
significativité (p = 0.053). De méme, I'efficacité supérieure du FBZ de I’AQE1 par rapport a I’AQC3
est presque significative (p = 0.057).

- aucune différence significative d’efficacité du PYR entre les 13 structures n’a été mise en
évidence.

- aucune différence significative d’efficacité de I'IlVM entre les 13 structures n’a été mise en
évidence.

Cependant, a la vue des intervalles de confiance a 95%, des différences sont fortement
suspectées, bien que non confirmées par le modeéle statistique, 1a aussi en raison d’un nombre
d’individus insuffisants pour le PYR ou d’une absence de différence d’efficacité entre les structures
pour I'lVM.

Au vu des intervalles de confiance a 95%, des différences peuvent étre suspectées pour le FBZ, en
effet, son efficacité semble supérieure au sein des structures AQE5 et AQE6, par rapport aux
structures AQE7, AQE2, AQC2 et AQC7, mais nous n’avons pas pu le prouver.

Résultats des différentes structures

- Pour le FBZ : le FECRT est significativement inférieur a 90 % pour 7 structures : AQC1, AQE2,
AQE1, AQC7, AQE7, AQC4 et AQC2, ainsi des résistances au FBZ sont avérées au sein de ces 7
structures. Pour toutes les 6 autres structures, la limite inférieure de I'intervalle de confiance a 95
% (IC95) est inférieure a 80 %, ainsi des résistances sont suspectées pour ces 6 structures.

- Pour le PYR: le FECRT est significativement supérieur a 90 % pour 7 structures : AQC8, AQE4,
AQE2, AQC3, AQE5, AQC2 et AQE®6. Ainsi ces 7 structures ne présentent pas de phénomenes de
résistance au PYR. Aucun FECRT est significativement inférieur a 90 % ainsi des résistances au PYR
ne sont avérés dans aucune structure. Cependant, la limite inférieure de l'intervalle de confiance a
95 % (IC95) est inférieure a 80 % pour AQC6, AQE1, AQE7 et AQC4, ainsi des phénomeénes de
résistance y sont suspectés. Pour AQC1 et AQC7, il existe une certaine imprécision statistique des
FECRT moyens qui s’élevent respectivement a 94,4 % et 94,7 %, ainsi, bien qu’aucune résistance
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ne soit suspectée, la diminution d’efficacité observée pour certains chevaux de ces structures doit
conduire a une surveillance de 'apparition effective d’une résistance au PYR.

- Pour I'lVM: pour l'ensemble des structures, a I'exception de I'AQE6, le FECRT est
significativement supérieur a 95 %, ainsi I’"hypothese de résistance a I'lVM est écartée au sein de
ces 12 structures. En ce qui concerne I’AQE6 dont I'lC95 est de 73-107 %, une résistance a I'lVM
est suspectée car la limite inférieure de cet IC95 est inférieure a 90 %.
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FECRT moyen des différents vermifuges en fonction des structures
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Figure 26 : Histogramme représentant les FECRT moyens et leur intervalle de confiance a 95% des différents anthelminthiques en fonction des
13 structures



L'ensemble de ces résultats sont représentés dans le tableau ci-dessus.

Structure Résistance au FBZ Résistance au PYR Résistance a I'lVM
AQCS8 +
AQE4 +
AQC1 +++ - ---
AQE2 +++ --- ---
AQC3 +
AQC6 + +
AQE1 +++ + -
AQC7 +++ - -
AQE7 +++ + -
AQES +
AQC4 +++ + -
AQC2 +++ --- ---
AQE6 + +

Tableau 7 : Tableau illustrant les conclusions concernant les phénomeénes de résistance aux
anthelminthiques

Légende : +++ = résistance avérée, + = résistance suspectée, - = absence de résistance mais diminution
d’efficacité, --- = absence de résistance

Ainsi, selon le tableau 7, des phénomenes de résistance au FBZ semblent s’étre généralisés a
I’ensemble des structures avec 7 structures (soit 53 % des structures) ou la résistance est avérée et
6 structures (47 %) ou la résistance est suspectée. Parmi toutes les structures investiguées, aucune
n’est indemne de résistance au FBZ, puisque toutes possédent au moins 2 chevaux présentant une
résistance au FBZ.

En ce qui concerne le PYR, aucune structure ne présente de résistance avérée, mais dans 4
structures (31 %) une résistance est suspectée. Par ailleurs, seulement 7 structures (soit 53 %) sont
indemnes de résistance au PYR.

L'ensemble des structures semblent épargnées par des résistances a I'lVM, excepté pour ’AQE6
ou une résistance est suspectée. Au sein de I’AQE®6, 2 chevaux sur 5 n’ont pas présenté un FECRT
de 100 %, ces 2 chevaux ayant des FECRT de 71 % et 79 %.

Proportion de chevaux porteurs de strongles résistants par structure

L

AQC8 AQE4 AQCl1 AQE2 AQC3 AQC6 AQE1 AQC7 AQE7 AQE5 AQC4 AQC2 AQEe
M FBZ mMPYR mIVM

Pourcentage de chevaux (%)

Figure 27 : Proportions de chevaux porteurs de strongles résistants aux 3 anthelminthiques pour
les 13 structures
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Nous pouvons constater, dans la figure 27, que la proportion de chevaux résistants au FBZ est de
100 % pour 10 structures sur 13 et de 40 % pour les 3 structures restantes. On soulignera le fait
gu’aucune structure n’est totalement indemne de résistance au FBZ.

De méme, la proportion de chevaux résistants au PYR varie de 0 a 80 %, sachant qu’il y a tout de
méme 6 structures sur 13 qui sont indemnes de résistance au PYR.

Globalement, la proportion de chevaux résistants a I'lVM est de 0 %, excepté pour AQE6 ou cette
proportion s’éléve a 40 % (2/5).

c) Interprétations des FECRT a I’échelle des zones géographiques

Lors de la sélection des structures, nous avons volontairement choisi, pour chaque élevage, un
centre équestre dans un rayon de 30 km. L'objectif de ce critéere de sélection était en effet
d’essayer de déterminer s’il existait ou non un phénomeéne d’expansion locale des résistances.
Nous avons donc comparé l'efficacité des anthelminthiques entre les 6 zones géographiques
définies précédemment (Figure 28).

Nous avons alors regardé s’il existait une interaction entre le lot et la zone (Lot*Zone) afin de
savoir si les différences observées sur la figure 28 entre les FECRT moyens pour les 3 lots et les 6
zones étaient significatives. Dans le cas présent, les différences n’étaient pas significatives (p =
0,185 > 0,05). Toutefois, étant donnés les intervalles de confiance a 95%, nous pouvons fortement
suspecter, bien que ce ne soit pas objectivé par notre modele statistique, que I'efficacité du PYR
est supérieure dans la zone 6 par rapport a la zone 4.

FECRT moyen des différents vermifuges en fonction des zones
géographiques
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Figure 28 : FECRT moyen et leur intervalle de confiance a 95% des différents anthelminthiques en
fonction des 6 zones géographiques

L’absence d’interaction Zone*Lot nous permet par ailleurs d’interpréter |’effet simple Zone.
Les résultats que I'on a pu avoir au cours de notre étude concernant les zones en terme de FECRT

moyen (tous lots confonds) sont significatifs (p = 0,038).
Cependant, en comparant les zones entre elles, aucune différence significative n’a été mise en

évidence.
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Toutefois, la zone 3 semble présenter un FECRT moyen (tous lots confondus) inférieur a celui de la
zone 1 (p = 0,072) et de la zone 6 (p = 0,077). La non-confirmation par notre modeéle statistique
peut |a aussi étre due a un effectif global par zone trop faible.

4) Résultats et interprétations a J30

FECRT moyen de I'lVM a J30
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Figure 29 : FECRT moyens et leur intervalle de confiance a 95%

Les FECRT moyens de toutes les structures, a I'exception d’AQE6, sont significativement supérieurs
a 95 %, et méme a 98 %, ainsi |'efficacité a J30 est conservée pour ces 12 structures. De plus,
I’écart type des FECRT de 9 structures sont nuls, ce qui témoigne de la grande précision, due a une
homogénéité des FECRT dans ces 9 structures.

Le FECRT moyen de I’AQE6 ne s’éleve qu’a 89 % [67,5 - 111 %] a J30, cependant il ne s’élevait qu’a
90 % [77,4 - 102,5 %] a J14, et une résistance a I'lVM était déja suspectée pour cet élevage. Le
FECRT de AQE6 a J30 confirme donc cette suspicion de résistance.

Par ailleurs, bien que I'on s’attendait a ce que les excrétions a J30 soient nulles, puisque la durée
avant la réapparition des ceufs dans les selles est de 6 a 7 semaines pour I'IlVM, on dénombre tout
de méme 5 chevaux (sur les 62) dont I’excrétion ne I’est pas. Pour ces chevaux a J30, on a des FEC
de 15 opg pour 2 chevaux (AQC1 et AQE5), 30 opg pour 2 chevaux (AQE5 et AQE1) et 390 opg pour
un cheval (AQE®6).

5) Etude des facteurs de risque

De nombreux facteurs de risque ont été étudiés grace aux questionnaires soumis aux structures.
Plusieurs tendances ont été dégagées, sans significativité statistique : les structures pratiquent
généralement différentes activités simultanément (élevage, compétition, pension, centre
équestre). Les troupeaux sont de composition tres hétérogéne en termes de race, d’age et de
sexe. Les mouvements d’équidés ont lieu au sein des structures plusieurs fois par mois, seules 3
structures qualifient leurs mouvements d’exceptionnels. D’autres especes sont généralement
présentes sur les sites: 10 structures ont des carnivores domestiques (chien et chat) et 4
structures ont des ruminants. Des contacts avec des animaux sauvages ont lieu dans toutes les
structures, majoritairement de ruminants sauvages. Au sein de toutes les structures, les chevaux
ont accés a I’herbe. Pour 9 structures, il s’agit de patures permanentes, dont les surfaces varient
entre 7 et 4000 hectares, avec une moyenne de 420 hectares, et qui sont divisées entre 1 a 15
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parcelles avec une moyenne de 7,5 parcelles par structure. Le rythme de la rotation des parcelles
est assez variable : mensuel a 27,3 %, biannuel a 27,3 %, annuel a 9,1 % et jamais a 36,4 %. Aucune
structure ne pratique le ramassage des crottins et seulement une structure pratique le paturage
mixte avec des ruminants. Seule une structure pratique I'’épandage avec du fumier. La moitié des
structures pratique une quarantaine, mais de quelques jours seulement, et une vermifugation a
I'introduction. Aucune disposition n’est prise dans les autres structures. Le choix des programmes
de vermifugation se base principalement sur le conseil de vétérinaires, la sécurité et |'état des
chevaux, et dans une trés faible proportion, la performance des équidés. Le dosage pour
I’administration de vermifuge est défini de maniere individuelle dans toutes les structures. Seule
une structure évalue le poids des chevaux avec un meétre ruban, les autres évaluent le poids a
I'ceil. Dans la pratique, 61,5 % des structures ne réalisent jamais de coproscopie, les autres
structures réalisent parfois des coproscopies avant vermifugation.

Toujours en utilisant le modéle multifactoriel précédent, nous avons ensuite cherché a savoir si
nous pouvions mettre en évidence I'existence de facteurs de risque de biorésistances, c’est-a-dire
favorisant leur apparition.

Nous nous sommes aussi intéressées a l'existence de facteurs de sensibilité a l'infestation
parasitaire, c’est-a-dire qui favorisent une infestation digestive par des strongles.

Pour cela, nous avons repris le questionnaire que nous avions soumis aux dirigeants des structures
et nous n’avons gardé que les questions qui remplissaient les critéeres suivant :

- en relation avec notre étude, donc exclusion de celles ayant trait aux antibiotiques, a la
vaccination, aux pathologies autres que verminoses,

- ne pas avoir de réponse identique pour chacune des 13 structures,

- avoir des réponses pouvant étre modélisées (vrai/faux ou 0/1/2).

Nous avons alors sélectionné les questions qui nous paraissaient pertinentes pour cette analyse de
facteurs de risque et de sensibilité ce qui nous a conduit a un total de 21 questions modélisées
comme le montre I'annexe 7.

Voici 2 exemples de questions pour illustrer la maniére dont nous avons procédé :

- pour la question « durée de paturage » : le chiffre 0 correspondait aux structures ou le paturage
n’était que de quelques heures par jour, le chiffre 1 ou le paturage était surtout saisonnier c’est-a-
dire de quelques heures I'hiver et permanent I'été, le chiffre 2 ol le paturage était permanent et
ce tout au long de I'année,

- pour la question « paturage mixte avec d’autres espéces » : F (« false » correspondait a une
absence de paturage mixte, T (« true ») a un paturage mixte au moins une partie de I'année.

Pour I'analyse des facteurs de risque de résistance, les variables a expliquer étaient I'existence
(chiffre 2), la suspicion (chiffre 1) ou I'absence (chiffre 0) de résistance au FBZ, au PYR ou a I'lVM
dans chaque structure.

Pour I'analyse des facteurs de sensibilité a I'infestation parasitaire, la variable a expliquer était la
proportion de chevaux nécessitant une vermifugation c’est-a-dire excrétant plus de 200 opg a JO.
Nous avons la aussi attribué un chiffre suivant la proportion de chevaux devant étre vermifugés, le
chiffre 0 correspondant a une proportion inférieure a 50 % et le chiffre 1 a une proportion
supérieure a 50 %.

Cependant le modeéle n’a pas permis de mettre en évidence un lien entre un des 21 potentiels
facteurs de risque auxquels nous nous sommes intéressées et I'existence, la suspicion ou I'absence
d’une résistance au FBZ ou au PYR. Pour I'lVM, une seule structure ayant présenté une suspicion
de résistance, le modele n’a pas pu étre utilisé.

77



Une absence de mise en évidence dans notre étude de lien entre un des 21 facteurs et I'existence,
la suspicion ou I'absence de résistance ne signifie cependant pas qu’un tel lien n’existe pas. En
effet, un lien aurait peut-étre pu étre objectivé avec un nombre de structures plus important.

Par ailleurs, malgré I'absence d’existence d’un lien significatif, nous pouvons observer les faits
suivants :

- les 3 structures réalisant les vermifugations au cas par cas ne présentent que des suspicions de
résistance au FBZ. C’est cependant dans I'une d’entre elle qu’il y a suspicion de résistance a I'lVM.

- les 2 structures pratiquant le paturage communautaire (estive) présentent seulement des
suspicions de résistance au FBZ avec absence de suspicion de résistance au PYR. Malgré tout, c’est
I'une d’entre elles qui présente une suspicion de résistance a I'lVM.

- bien que le recours aux coproscopies ne semble pas avoir d’influence sur I'apparition ou non de
résistance, dans notre étude cette impression peut étre faussée par le fait que la plupart des
structures en réalisant ne le faisaient que ponctuellement, or la recommandation pour réduire
I'incidence et la prévalence des résistances est de réaliser des coproscopies systématiquement.

- la mise en place de mesures a l'introduction de nouveaux animaux ne semble pas avoir
d’influence sur I'apparition ou non de résistances.

Nous soulignons le fait qu’ici nous ne faisons que des observations qui n’ont pas été confirmées
comme significatives par le modeéle statistique.

L'analyse des facteurs de sensibilité a I'infestation parasitaire réalisée avec le méme modeéle n’a
pas permis de mettre en évidence un lien entre un des 21 potentiels facteurs auxquels nous nous
sommes intéressées et la proportion de chevaux excrétant plus de 200 opg donc nécessitant une
vermifugation.

IV) Discussion
1) Points forts et limites de notre étude

Dans notre étude, I'un des points forts est I'effectif qui est assez conséquent puisque lors de nos
premiéres visites, afin de sélectionner les chevaux participants, nous avons réalisé pas moins de
372 coproscopies, voire 413 en comptant AQCO dont aucun cheval ou presque n’était excréteur.
Ensuite, du fait de la proportion variable de chevaux excrétant plus de 200 opg variable d’une
structure a l'autre, les chevaux gardés pour I'étude ont été au nombre de 215.

Bien que ce nombre paraisse important au premier abord, cela correspond a 6 structures avec 4
groupes de 5 chevaux (notre objectif initial), 4 structures avec 3 groupes de 5 (sans groupe
témoin) et 3 structures avec 3 groupes de 4 (sans groupe témoin), soit 4,8 chevaux par lot et par
structure en moyenne.

Ainsi, ce faible nombre de chevaux par lot et par structure limite I'interprétation des résultats. En
effet, le faible nombre de structures investiguées (13 structures) limite I'objectivation de facteurs
de risque, d’autant plus que les réponses a certaines questions sont trés homogenes.

La réalisation d’autres études de méme taille ou dans l'idéal incluant un plus grand nombre
d’individus permettrait une meilleure extrapolation des résultats.

Enfin, du fait de la mise en évidence d’un effet structure, c’est-a-dire qu’un certain nombre d’entre
elles se soient comportées de maniere différente des autres, le calcul d’'un niveau de résistance
pour chaque lot a I’échelle régionale ne serait pas interprétable. En effet, si nous devions calculer
des moyennes régionales, les structures seraient alors considérées comme se comportant de
maniére similaire dans I'étude, or ce n’est pas le cas. Ainsi, aucune interprétation n’a été réalisée a
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I’échelle régionale dans notre étude (excepté pour l'interaction Tps*Lot). Cependant le fait que
justement certaines aient eu des résultats différents des autres traduit I’'hétérogénéité des
situations de résistance entre les structures.

Une autre limite est I'estimation du poids. En effet, bien que nous ayons utilisé la formule
unanimement reconnue comme étant la plus fiable et la plus précise, celle-ci présente tout de
méme une marge d’erreur de 17,25 kg ou 3,5 % du poids vif. Bien que pouvant paraitre faible au
regard du poids important d’un cheval, cette variabilité peut étre a I'origine d’un léger sous-
dosage ou surdosage, ce qui serait susceptible d’influencer [l'efficacité des traitements
administrés. Afin de minimiser ce risque, nous avons administré systématiquement la dose
supérieure a celle que nous aurions du, a partir des molettes des vermifuges. Ainsi, de légers
surdosages sont fortement probables pour certains animaux, ce qui pourrait potentiellement
expliquer certaines différences d’efficacité d’'une méme molécule entre les chevaux au sein d’'une
méme structure. Cependant, cet effet nous parait négligeable sur I'ensemble de I'étude.

Les critiques qui pourraient étre faites concernent le respect de la chaine du froid, a savoir de
garder les prélevements entre 0 et 4°C. En effet, nous ne pouvons pas garantir qu’elles aient été
strictement respectées méme si I'utilisation systématique de glaciere lors du transport puis du
frigidaire lors du stockage garantissait tout de méme un maintien au froid. De méme, le délai entre
le prélevement de selles et I'analyse coproscopique variait, selon les élevages, de 6h a 72h. En
prenant en compte les 3 jours minimums nécessaires a |'éclosion des ceufs en conditions
naturelles, il est peu probable cependant que ce délai ait pu influencer la qualité de I'analyse, le
froid retardant I’éclosion.

Par ailleurs, les remarques concernant une quelconque perte d’efficacité du fait de I'exposition
des vermifuges a des températures trop hautes, les RCP du Panacur et du Strongid (aucune
précaution n’étant indiquée pour I'Eqvalan) recommandant de ne les stocker qu’a des
températures inférieures a 25°C, ne sont pas pertinentes dans notre étude. En effet, en dehors des
jours ol nous devions les administrer, les vermifuges étaient conservés dans des piéces tempérées
ou au frigidaire. De plus, tous les vermifuges ayant été conservés dans les mémes conditions, ils
auraient tous présenté une efficacité insuffisante, et ce, dans chaque structure, ce qui n’a pas été
le cas.

Un des biais que nous avons également envisagé dans cette étude concernait la représentativité
de notre échantillon de structures. En effet, nous avons présélectionné chaque structure d’apres
le registre de I'lFCE pour les élevages et d’apres des recherches internet pour les centres équestres
a proximité des élevages, puis la sélection s’est basée sur la volonté de participation des
responsables de chaque structure, ainsi que sur certaines conditions a respecter (taille du cheptel,
date et principe actif de la derniére vermifugation...).

Ainsi on aurait pu penser que seules les structures dont les responsables étaient déja sensibilisés a
la problématique auraient répondu favorablement a notre proposition et que par conséquent les
structures pratiquant une politigue de vermifugation en connaissance de ce risque seraient
surreprésentées. Cependant, comme Il'ont montré nos résultats et les réponses aux
guestionnaires, les structures participant a I'étude étaient hétérogénes comme le prouvent
notamment la diversité des programmes de vermifugation et les pratiques d’élevages.

De plus, les motifs de refus de participation étaient tres divers : chevaux inaccessibles car en estive
(44 % des refus), manque de temps (32 % des refus), manque d’intérét (12 %), refus de changer le
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protocole de vermifugation (4 %)... Ainsi la sélection par la volonté de participation n’était pas
basée uniquement sur l'intérét des responsables des structures pour I'apparition de résistance aux
anthelminthiques, mais également sur la disponibilité, les finances et les pratiques d’élevage.
Toutefois, compte tenu de la grande diversité des structures hébergeant des équidés en Aquitaine,
notre échantillon peut étre considéré comme assez représentatif de cette diversité.

Par ailleurs, un autre point que I'on pourrait souligner est la réalisation des protocoles de
prélevements/vermifugation de maniére décalée dans le temps selon les structures. En effet, la
premiére structure prélevée I'a été le 28 juin alors que la derniéere structure incluse dans I'étude a
eu sa premiére visite réalisée le 1* septembre. L’été étant considéré comme une période pouvant
assainir les patures dans une certaine mesure, du fait de la sécheresse et de la température
élevée, ce décalage aurait pu conduire a des niveaux d’infestations différents. Cependant, comme
I'ont montré les résultats, il n’y a pas de différences significatives d’excrétion a JO entre les
structures prélevées fin juin, en juillet, en ao(t ou début septembre.

Une autre source de biais est le fait que nous étions 2 personnes lors de notre expérimentation,
ainsi nous ne pouvons garantir qu’il n’y ait pas de variation due a la différence de manipulatrice.
Cependant compte tenu de la standardisation de chaque étape de notre protocole et du travail
d’équipe, nous considérons que ce biais n’a pas ou tres peu eu d’effet sur nos résultats.

La critique principale que I'on puisse faire concernant notre étude réside donc dans le petit
nombre de chevaux par lot dans chaque structure ainsi que la non-présence systématique d’un
groupe témoin.

2) Comparaison de nos résultats avec I’étude de Traversa (2011)

Phénomeénes de résistance au FBZ :

Dans notre étude, la totalité des structures est touchée par des phénomenes de résistance au FBZ
avec 53 % (7/13) des structures ou ils sont avérés, et 47 % (6/13) ou ils sont suspectés. Un tel
résultat est en accord avec I'étude réalisée en France par Traversa en 2011 dans laquelle 94,4 %
(17/18) des structures présentaient des phénomeénes de résistance au FBZ (Traversa et al, 2012).
Toutefois une grande différence a été constatée entre nos 2 études puisque dans la notre 87,1 %
(54/62) des chevaux présentaient un FECRT inférieur a 90 % contre 40,5 % (32/79) dans celle de
Traversa.

Ainsi on peut conclure que les phénomeénes de résistances des strongles digestifs des équidés aux
FBZ sont omniprésents dans les structures francaises, méme si le pourcentage de chevaux
présentant des résistances est variable selon les études.

Phénomeénes de résistance au PYR :

Traversa avait estimé a 10 % (3/30), dans son étude menée en 2011, la proportion de structures
ou des phénomeénes de résistance au PYR étaient avérés. Cependant dans notre étude, aucune
structure sur les 13 investiguées n’a présenté de résistance avérée au PYR.

Toujours dans son étude de 2011, Traversa avait évalué le pourcentage de structures ou des
phénomenes de résistance au PYR étaient suspectés a 20 % (6/30). Dans notre étude, ce
pourcentage s’éleve a 30,8 % (4/13).

Ainsi en regroupant les résistances au PYR avérées et suspectées dans ces 2 études, nous trouvons
des pourcentages similaires. Toutefois, dans notre étude, nous avons trouvé une plus grande
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proportion de chevaux avec un FECRT inférieur a 90 %, a savoir 21 % (13/62) des chevaux, contre
3,1 % (4/127) pour I'étude de Traversa.

Ainsi, la situation du PYR est plus contrastée que celle du FBZ. Bien que le PYR soit encore
globalement efficace, les phénomeénes de résistance ne sont pas a négliger puisque 30 % des
structures présentent des cas avérés ou suspectés. Cela fait cependant tout de méme 70 % de
structures dans lesquelles le PYR présente une efficacité conservée.

Ainsi, bien que, dans I'étude de Traversa, 10 % des structures, soit 3,1 % des chevaux, présentent
une résistance avérée au PYR alors qu’aucune n’a été mise en évidence dans la nétre, cette
différence peut étre due aux aléas de I’échantillonnage. Dans notre étude, 62 chevaux ont recu du
PYR contre 147 dans celle de Traversa.

Phénomeénes de résistance a I’'lVM :

Dans I’étude francaise menée en 2011 par Traversa et son équipe, une résistance a I'lVM avait été
mise en évidence avec un FECRT de 66,6 % chez un unique cheval d’une structure présentant aussi
des résistances au FBZ et au PYR. Dans notre étude, seuls 2 chevaux issus de I'élevage AQE6, ont
présenté un FECRT insuffisant, a savoir de respectivement 70,8 % et 79,2 %. Dans cet élevage, une
résistance a I'IlVM a donc été suspectée. Par ailleurs, cette suspicion de résistance a I'lVM
s’accompagne, dans cet élevage, de suspicion de résistance au FBZ.

Ainsi, comme |'avaient déja mis en évidence d’autres études, des cas isolés de résistance a I'lVM
existent en France. En outre, bien que la proportion des structures étudiées ou des résistances a
I'IlVM sont suspectées soit faible (7,7 % des structures), cette émergence de phénomeénes de
résistance aux LMs est trés inquiétante puisque ces molécules étaient encore jusqu’a récemment
épargnées par un tel phénomene dans notre pays.

De plus, hors situation de résistance, la période avant réapparition des ceufs dans les crottins est
de 6-7 semaines pour I'IlVM, or dans notre étude a la 4° semaine, 8,1 % des chevaux (5/62)
présentaient des ceufs de strongles de 15 a 30 opg (sans prendre en compte AQE6 ou des
phénomeénes de résistance sont déja suspectés). Ainsi on constate une réapparition anticipée
d’ceufs dans les selles traduisant une perte de sensibilité a I'lVM, pouvant traduire une perte
d’efficacité, préalable a I'apparition d’une résistance vraie.

3) Comparaison de nos résultats avec ceux obtenus a I’échelle nationale

Nous avons également comparé nos résultats obtenus en Aquitaine, a ceux obtenus sur
I’ensemble des 4 bassins investigués dans I’étude de I'INRA, c’est-a-dire I'’Aquitaine, I’Auvergne, la
Normandie et les Pays de la Loire, soit un effectif total de 1362 chevaux (Sallé et al. 2017).

Pour ce qui concerne |'efficacité du FBZ, la moyenne des FECRT a I'échelle de I’Aquitaine est de -2
% (sd = 121 %) alors qu’a I'échelle de I'étude de I'INRA elle est de 42,9 % (sd = 33,4 %). Ainsi
I'efficacité du FBZ dans I'Aquitaine semble bien inférieure par rapport aux autres régions
francaises investiguées.

Pour ce qui est de I'efficacité du PYR, la moyenne des FECRT a I’échelle de I’Aquitaine est de 85,2
% (sd = 43,1 %) alors qu’a I’échelle de I'étude de I'INRA elle est de 90,3 %. Ainsi I'efficacité du PYR
semble similaire dans I’Aquitaine par rapport aux autres régions francaises investiguées, avec des
FECRT moyens autour de 90 %.

Enfin, pour I'efficacité de I'lVM, la moyenne des FECRT a I'échelle de I’Aquitaine est de 99,1 % (sd =
4,6 %) alors qu’a I’échelle de I’étude de I'INRA elle est de 96,4 % (sd = 14,5 %). Ainsi |'efficacité de
I'IlVM semble similaire dans I’Aquitaine par rapport aux autres régions frangaises investiguées,
avec des FECRT moyens supérieur a 95 %.
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Cependant, la méthode de calcul n’étant pas tout a fait la méme puisque Sallé et al ont rapporté
toutes les valeurs de FECRT négatives a zéro ce qui peut expliquer des moyennes de FECRT pour le
FBZ plus élevées donc les résultats ne sont pas comparables pour cette molécule.

4) Facteurs paraissant favoriser I’apparition de résistances

Bien que, dans notre étude, aucun parameétre étudié ne semble étre un facteur de risque, ce n’est
pas le cas en prenant I'étude de I'INRA dans sa globalité, toutes les régions de I'étude confondues.
En effet a cette échelle, des facteurs de risque ont pu étre mis en évidence :

- le paturage saisonnier augmenterait le risque de présenter une résistance au FBZ de 1,75 alors
gu’il diminuerait le risque de présenter une résistance au PYR (OR = 0,14),

- la réalisation de 3 vermifugations par an réduirait le risque de présenter une résistance au FBZ
(OR = 0,55) alors qu’elle augmenterait le risque de résistance au PYR d’un facteur 30 par
comparaison avec la réalisation de 2 vermifugations par an.

Par ailleurs, toujours en prenant I’étude dans sa globalité, le fait de se trouver en Aquitaine
semblerait étre en lui-méme un facteur de risque puisque les structures s’y trouvant auraient 1,68
fois plus de risque de présenter une résistance a au moins une molécule d’anthelminthique, ce
résultat n’étant pas significatif (p = 0,07 > 0,05). Celles se trouvant dans les Pays de la Loire
auraient au contraire 1,41 fois moins de risque d’en présenter, ce résultat n’étant pas significatif
(p=0,08 >0,05).
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CONCLUSION

Bien que la connaissance au niveau mondial de la grande prévalence de résistances au FBZ, de
I’'objectivation d’un nombre de résistances au PYR non négligeable et de I'émergence d’une perte
d’efficacité voire de rares cas de résistances a I'IlVM, peu d’études avaient été jusqu’a présent
menées en France sur ce sujet.

Pourtant la filiere équine est bien loin d’étre négligeable avec plus d’1 million de chevaux présents
sur notre territoire, le fait que I’équitation soit le 3eme sport frangais en nombre de licenciés ainsi
que les 180 000 actifs travaillant, directement ou indirectement, dans le milieu équin.

Par ailleurs, les politiques de vermifugations systématiques, menées ces dernieres années, ont
conduit a un changement du profil des parasites digestifs chez les équidés, avec un passage d’une
majorité de grands strongles a une majorité de petits strongles actuellement.

Bien que les conséquences cliniques qui peuvent étre imputées a une infestation massive par les
strongles digestifs soient discutées dans leur intensité, il n’en demeure pas moins qu’elles existent
et peuvent mener a des contre-performances, une atteinte de I'état général voire a la mort de
I’animal suite a une colique ou a une cyathostomose larvaire aigué.

Nous avons pu, dans notre étude, objectiver I'existence d’une résistance au FBZ ubiquitaire,
aucune de nos 13 structures n’étant épargnée par ce phénomene. L'ampleur de cette extension
peut étre mise, en partie, en relation avec le faible colt et I'absence d’ordonnance pour obtenir
les spécialités en contenant, ainsi qu’avec son ancienneté.

En ce qui concerne le PYR, de méme que dans la plupart des études, il apparait que son efficacité
est trés contrastée. En effet, alors que des structures présentent des efficacités conservées,
d’autres sont fortement suspectées d’héberger des strongles résistants. Un tel constat doit mener
a la réalisation de coproscopies systématiques ainsi que de FECRT réguliers avant d’utiliser cette
molécule, ce afin de préserver son efficacité le plus longtemps possible.

Enfin, I'efficacité de I'IVM est excellente dans 12 structures sur les 13 que compte notre étude. La
situation de cette 13°™ structure est préoccupante, avec 2 chevaux ayant montré un FECRT
insuffisant. Ceci est inquiétant car, jusqu’a peu, I'efficacité de cette molécule était de 100 % sans
exception. Ainsi, pour I'lVM également, le recours a des coproscopies et de FECRT est nécessaire
afin de préserver son efficacité.

Une autre réalité mise en exergue ici est le fait que, selon les structures, 15 a 85 % des chevaux
nécessitent réellement une vermifugation (c’est-a-dire qu’ils excretent plus de 200 opg).

Ainsi, les protocoles de vermifugation systématiques et identiques pour tous les chevaux d’une
structure sont une aberration. A défaut de pouvoir réaliser des coproscopies 4 fois par an, leur
réalisation a I'été et a I'hiver, donc en période ou les chevaux hébergent des populations refuges
de strongles, est ainsi fortement conseillée. La réalisation annuelle de FECRT et, dans un futur
proche (apres validation), de tests moléculaires de dépistage de la résistance seront plus que
recommandés afin de connaitre le statut d’'une structure donnée concernant les résistances, mais
ne remplacera pas la nécessité de coproscopies afin d’estimer I’excrétion.

En effet, afin de préserver la bonne efficacité du PYR et des LMs, il convient d’essayer de toujours
conserver des populations de strongles sensibles dans des zones refuges. De telles précautions
pourraient, bien qu’un tel phénomeéne n’ait jamais été mis en évidence jusqu’a présent, essayer de
favoriser une réversion des molécules peu efficaces. Pour cela, la vermifugation des forts
excréteurs uniquement, le non ramassage des crottins en été, la tolérance d’un certain nombre de
larves enkystées sont autant de solutions possibles et recommandées.

En ces temps ol les découvertes de nouvelles molécules sont rares, il convient de prendre des
dispositions afin, comme pour les antibiotiques, d’avoir une utilisation raisonnée des
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anthelminthiques et en favorisant les systemes alternatifs comme le paturage mixte, le ramassage
des crottins au printemps... afin de limiter naturellement la charge parasitaire et donc limiter le
nombre de traitements nécessaires.
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ANNEXE

Annexe 1 : Synthése des flux financiers dans la filiere équine (d’apres ifce-OESC)

Les flux financiers - Synthése des flux financiers dans la filiére équine

Courses Sport Loisir Travail Viande
. « 6 millions de parieurs ¢ 1,5 millions de pratiquants « Exportateurs/distributeurs/
Clients  « 10 390 propriétaires actifs » Collectivité, agriculteurs, Consommateurs
forestiers 15% des foyers francais

(Env. 10 M pers.)

Produits ¢ Jeu Paris * Pratique équestre Poulains exportés

* Spectacle des courses * Chevaux (produit final) « Consommation de viande fr.
s Traction animale

! ! I

Recettes + Enjeux sur et hors  Commerce 2 100 M€ « Exportation Vif 25 M€
générées hippodromes 9 292 M€ » Enseignement pension + Exportation viande 20,4 M€
par les * Achat encheres 135 M€ 600 ME « Distrib.-consommation )
produits * Pensions () 890 M€ s Prestations de service (tra- 225 ME

finaux vaux agricoles...)

-P_w

Financement d'actions filiére

* Parieurs 6 687 ME Fonds Eperon ETAT (soutiens filiere) :
Retours e Institution des courses et Equitation « [FCE (Agriculture, Sport) 49,2 ME
1295 ME —- 26 ME « Intervention MAAF : 4,5 M€ r

Source : ifce-OESC
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Annexe 2 : Efficacité des anthelminthiques utilisés chez les chevaux (d’aprés Barrier et Laugier,
2011).

Efficacité des antiparasitaires internes ¢
8Source : « Lutter contre les parasites digestifs » L .Barrier, C.Laugier janv 2011- www.haras-nationaux.fr

Benzimidazoles Lactones macrocycligues Associations
Pyrantel Praziquantel " ermectine | Moxidectine
Mébendazole | Oxibendazole | Fenbendazole vermectine | Moxidectine + o+
praziquantel |praziquantel
Bimectine
Eqvalan
Exemples de noms| 3 Panacur Eraquell Equest Exjutimin Erjthest
2 Equiminthe e 2 Eqvalanduo | pramax
commerciaux Telmin Viataing Panacur équine| Strongid Furexel Tenivalan Sivaxal
(liste non exhaustive) i guard Horsipac . Combi kb
Noromectin
Vectin

Grands strongles :

- adultes + + + - - + - - -

- larves en migration - - +* - - + - - -

Petits strongles

- adultes et larves

dans la lumiére KRR T ol + *x* T el + + - - -

intestinale

- larves dans la paroi - 5 kk kK 2 %

sauf hypobiose + + +

- L3 en hypobiose = = - = + - -

Ascaris adultes + + + + + + - + +

Oxyures + - - + + + - - -

Teenias - - - +** - - - - -

Gastérophiles B - - - + + - - -
M e e e e . T e ey i
i - Signifie que les molécules ne sont pas efficaces E
1+ Signifie que la molécule est efficace sauf en cas de résistance y
I I
E * Posologie particuligre : 7,5 mg/kg pendant 5 jours consécutifs (alors efficacité 2 92% sauf résistance) i
i ** Posologie particuliere : efficacité 2 70% i
i **+ Efficace uniquement sur les parasites non résistants. Actuellement, la résistance aux benzimidazoles est déja trés répandue i
E dans les régions d'élevage ;la résistance au pyrantel est en phase d'extension. E
| #**+ Ne pas administrer aux poulzins de moins de 4 mois :
I !
A e e e e o e o o e o o e o -+
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Annexe 4 : Questionnaire d’enquéte sur les résistances aux anthelminthiques et sur les bio-
résistances dans la filiere équine soumis aux exploitants des structures

1)
A)
B)

9]

D)

Description de la structure
Code structure :
Activités
Elevage
Ecurie de compétition
Pension équestre
Centre équestre
Autre
Animaux présents
1) Nombre de chevaux présents en permanence ?
Foals :
Yearlings :
Etalons :
Juments :
2) Quel est le type racial des chevaux inclus dans I’étude ?
3) Depuis combien de temps des chevaux sont-ils présents sur le site ?

O ooo o

Moins de 2 ans ]
Entre 2 et 5 ans O
Plus de 5 ans ]
4) Mouvements d’animaux sur le site (entrées/sorties)
Plusieurs fois par mois toute I'année O

Plusieurs fois / mois a certaines périodes Précisez la(es) saison(s) :
Moins d’une fois / mois
Exceptionnellement
Jamais

5) Durée moyenne de séjour des animaux en pension ?

O
O
O
O

6) D’autres espéces animales sont-elles présentes sur le site ?
Précisez espéce(s) et nombre :
7) Des espeéces sauvages sont-elles susceptibles d’accéder au site ?
Ruminants sauvages (cerf, chevreuil) ]
Sangliers O
Autres, précisez :
Personnel présent

1) Combien de personnes manipulent les chevaux (manipuler se définit ici comme

ayant des contacts directs avec le cheval plus d'une fois par semaine):

1 personne O
Entre 1 et 5 personnes O
Plus de 5 personnes O

Centre équestre : précisez la taille du personnel permanent :
2) Le personnel présent est-il également en contact avec d’autres animaux ?
Précisez espéces et nombre :
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3) Vous et/ou des membres de votre personnel sont-ils en contact avec des personnes
travaillant en milieu hospitalier (médecin, maisons de retraites médicalisées,
infirmier...) ?

Oui, des patients humains O
Oui, des patients animaux o précisez |'(es) espéce(s) animale(s)
Non O
Ne sait pas O

4) Vous et/ou des membres de votre personnel se sont-ils rendus (a votre
connaissance)
a) dans une clinique vétérinaire ?
non, pas dans les trois derniers mois
oui, a des fins personnelles moins de 10 fois dans les trois dernier mois
oui, a des fins personnelles, plus de 10 fois dans les trois derniers mois
oui, a des fins professionnelles moins de 10 fois dans les trois dernier mois
oui, a des fins professionnelles, plus de 10 fois dans les trois derniers mois
ne sait pas
b)  dans un hépital ou une clinique (patients humains) ?
non, pas dans les trois derniers mois
oui, moins de 10 fois dans les trois dernier mois
oui, plus de 10 fois dans les trois derniers mois
ne sait pas
Il) Description et gestion du paturage
A) Vos chevaux ont-ils acces a des surfaces en herbe ?
Oui o
Non O
B) Sioui, quel est le temps de pature ?
Permanent
Saisonnier
Quelques semaines en période de repos
Quelques heures par jour
Occasionnellement O
C) Quelle surface est destinée au paturage des chevaux ?
D) Combien de parcelles sont disponibles ?
E) De quel type de prairie s’agit-il ? :
Prairies permanentes O
Prairies cultivées O
Rythme des remises en culture :
Paturages communautaires i
Nombre et espéces concernées :
Autres:
F) A quel rythme effectuez-vous une rotation entre parcelles ?
Jamais O
Annuelle
Deux fois/an
Mensuelle
Apres la vermifugation

Ooooooao

O o0ooao

Précisez les mois :

O ooo

O
O
O
O
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1)

G) Ramassez-vous les crottins sur les prairies ?
Non
Oui, rarement
Oui, de facon mensuelle
Oui, toutes les deux semaines
Oui, toutes les semaines
Oui, plusieurs fois par semaine

H) Les animaux ont accés a un point d’eau. Il s’agit :

D’un abreuvoir automatique O

D’une réserve d’eau limitée (a quelques centaines de litres) O
Fréquence de nettoyage :

D’une mare permanente ]

D’une riviere ]

1) Appliquez-vous des stratégies de paturage mixte avec d’autres espéces animales ?
Non O
Oui, en systeme alternant (chevaux puis une autre espéce) i
Oui, en systeme simultané (chevaux mélangés avec une autre espéce) i

Précisez la ou les espece(s) animale(s) :

J) Des fumiers ou lisiers sont-ils épandus sur vos prairies ?

O ooooad

Oui O
Non O
K) Des boues sont-elles épandues sur vos prairies ?
Oui O
Non O

Si oui, indiquez I'origine :
L)  Sioui, de quelles espéces proviennent-ils ?

Equins de la structure i
Equins, d’autres élevages O
Bovins de la structure i
Bovins, d’autres élevages O

Description et gestion des écuries

A) Les chevaux prélevés sont tenus (plusieurs réponses possibles):
Dans un box O
Dans une stabulation libre
Attaché dans une stalle
Au paturage
Autre, précisez

B) A quelle fréquence réalisez-vous le curage des installations ?
Une fois par jour
Plusieurs fois par semaine
Une fois par semaine
Moins d'une fois par semaine
Ne s’applique pas (paturage...)
Autre, précisez

o oo

Ooooo o
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C) Les écuries sont désinfectées

Une fois / an O
Plus souvent O
Pas de désinfection O

D) Comment gérez-vous les oxyures et les gastérophiles ?

Rien de spécifique ; Gestion via les antiparasitaires uniquement

Nettoyage de la région péri-anale

Elimination mécanique des ceufs de gastérophiles
IV) Médecine préventive et gestion sanitaire des équidés
A) A quelle fréquence appelez-vous votre vétérinaire?

Plus d'une fois par mois
Entre 3 et 12 fois par an
Une a deux fois par an

Moins d'une fois par an

|
O
O
O

B) Quel est le niveau de spécialisation de votre vétérinaire ?

Spécialiste en médecine équine
Non spécialiste mais expérimenté
Non spécialiste

C) Encas de probléemes, dans quels délais appelez-vous votre vétérinaire ?

Dés qu’un probleme se pose

J'essaie de gérer certaines affections moi-méme avant d’appeler

O
O
O

J'appelle trés rarement, je gére les problemes moi-méme

D) Consultez-vous plusieurs cliniques vétérinaires ?
Non, une seule
Oui, pour avoir plusieurs avis

Oui, pour bénéficier de différentes compétences

O
O
O

O

E) Quel protocole vaccinal mettez-vous en place dans votre structure pour les chevaux?

Autre :
Tétanos ouid non
Rage ouio non
Rhinopneumonie ouio non
Influenza (= grippe) ouio non
Autre :

O

O
O
O

je ne sais pas
je ne sais pas
je ne sais pas
je ne sais pas

O

O
O
O

F) Lors de l'introduction de nouveaux chevaux sur votre structure, que faites-vous ?

Une quarantaine
Une sérologie

Une coproscopie
Une vermifugation

Une coproscopie de controle apres vermifugation

Demande de conseil a votre vétérinaire
Rien

O

Ooooooao
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G)

A combien estimez-vous les frais vétérinaires annuels sur votre structure ?

<100£ / cheval/ an

100 - 200€ / cheval/ an
200€ - 400€ / cheval/ an
500€ - 600€ / cheval/ an
>600€/cheval/an

Ce montant est : estimé o

O

O ooo

calculé sur la base des factures

O

H) Quelles sont les trois affections les plus problématiques dans votre structure?
1.
2.
3.
1) Disposez-vous d’une pharmacie a usage vétérinaire pour les chevaux sur votre
structure ?
Oui o
Non O
J) Si oui, que contient cette pharmacie ?
K) En dehors du vétérinaire, qui est prend la décision d’utiliser des antibiotiques ?
Le directeur de la structure seulement O
Tout le personnel de la structure O
Autre O
L) Endehors du vétérinaire, qui administre les antibiotiques ?
Le directeur de la structure seulement O
Tout le personnel de la structure O
Autre O
M) Dans le cas ou vous administrez vous-méme des antibiotiques, précisez la molécule
employée le plus souvent, la voie d’injection et la fréquence de traitement
N) Avec certains produits, éprouvez-vous des difficultés a administrer la totalité du
traitement antibiotique lorsque les injections se répétent plusieurs jours ?
Oui, souvent O
Oui, parfois O
Jamais O
0) Comment gérez-vous les antibiotiques entamés une fois le traitement terminé ?
Vous les conservez dans la pharmacie de I'élevage |
Vous les éliminez O
Vous les ramenez a votre vétérinaire/pharmacien ]
P) Dans quels cas administrez-vous des antibiotiques sans I’avis préalable de votre

vétérinaire?

Souvent, vous vous sentez autonome dans de nombreuses situations
Parfois, pour des affections fréquentes que vous reconnaissez

Précisez les affections :

Trés rarement
Jamais

O
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Q)
Vous n’en disposez pas

Vous le remplissez systématiquement aprées chaque administration d’'un médicament

Quelle utilisation faites-vous du registre d’élevage ?

Vous le remplissez régulierement, mais il vous arrive d’oublier
Vous le remplissez occasionnellement

V)

A)

Vi)

B)

C)

D)

E)

F)

G)

H)

A)

Schéma de vermifugation

Ooooao

Décrivez le programme de vermifugation mis en place (mois de traitement, produit

utilisé, en fonction des classes d’ages si pertinent

Pourquoi adoptez-vous ce schéma de vermifugation ?
Pour maintenir des performances élevées O
Pour maintenir mes chevaux en état O
Suite a des cas de verminose clinique O
Par sécurité |
Je ne sais pas O
Parce que mon vétérinaire me I'a conseillé |

Autre :

Faites-vous appel a votre vétérinaire pour établir une stratégie de gestion du

parasitisme ?

Oui o

Non O
Lors d’un traitement, comment adaptez-vous la dose ?

Par une estimation du poids individuelle O

Méme dose pour tous les animaux d’un méme groupe O
Lors d’un traitement (antibiotique ou anthelminthique), comment estimez-vous le poids
du cheval ?

Balance de pesée O

Metre ruban i

Al'ceil O
Enregistrez-vous les vermifugations réalisées (date, molécule) ?

Oui o

Non O
Ou achetez-vous votre vermifuge ?

Chez votre vétérinaire i

Sur internet O Si oui, quel site ?

Chez votre pharmacien O

Dans ce cas, votre pharmacien vous réclame-t-il une ordonnance ?
Ouio Non@O
Avez-vous recours a des analyses coproscopiques ?

Non O
Oui, avant la vermifugation O
Oui, apres la vermifugation O

Oui, avant et apres la vermifugation o

Questions d’ordre général

Pensez-vous que la résistance aux antibiotiques soit un probleme dans la filiére

équine ?
Oui O
Non O
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B) Quelle importance donnez-vous aux parasites ?

Probleme d’ordre mineur, bien géré par la vermifugation O
Importance modérée, quelques cas de verminoses cliniques O
Probléeme récurrent, malgré des vermifugations répétées O

C) Avant ce projet, aviez-vous déja entendu parler de résistance aux anthelminthiques
(vermifuges) ?
Oui O
Non O

Si oui, par I'intermédiaire de quelle source ?:

D) Comment qualifieriez-vous votre relation avec le vétérinaire ?

Trés bonne O
Cordiale O
Mauvaise O

E) Quelle source d’information privilégiez-vous pour la gestion des parasites? (classement
de 0, pas important, a 5, le plus important)
Recommandations de votre vétérinaire
Recommandations d’autres intervenants techniques
Expérience personnelle
Etat général des chevaux
Examens coproscopiques
Communications/Présentations spécifiques
Revues techniques
Sites internet et forums
Autres éleveurs
Autre :
F)  Souhaiteriez-vous plus d’informations et de conseils vis-a-vis des plans de
vermifugation ?
Oui o
Non O
VIl) Historique médical des chevaux inclus dans I'étude
A) Ces chevaux ont-ils subi des traitements médicaux dans les trois mois précédant le
prélevement?
Oui O
Non |
1)  Sioui, de quel type?
a) Antibiotiques : précisez le type de produit et le temps de traitement :

b)  Autres : précisez le type de produit et le temps de traitement :

B) Ces chevaux ont-ils été hospitalisés dans les trois dernier mois
Oui O
Non O

Si oui pour quelle raison (diagnostic ou autre) ?
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C) Ces chevaux ont-ils fait I'objet d’une chirurgie dans les trois derniers mois

Oui
Non
Si oui, précisez :

O
O

Lieu de la chirurgie

Type de chirurgie

Sur le terrain

Hopital/clinique vétérinaire o

O

Convenance ]
Orthopédique m]
Abdominale (autre que en urgence)
o

Coliques (en urgence) m]
Autre, précisez
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Annexe 5 : Résultat des tests de réduction d’excrétion fécale des ceufs pour les 6 élevages obtenus
avec les 4 lots (FBZ, PYR, IVM, TM)

Structure Individu FEC JO FECJ14 FECJ30 Lot
AQE1 Cheval 1 1125 2475 X PAN
AQE1 Cheval 2 825 735 X PAN
AQE1 Cheval 3 675 225 X PAN
AQE1 Cheval 4 525 855 X PAN
AQE1 Cheval 5 105 345 X PAN
AQE1 Cheval 6 1815 870 X STR
AQE1 Cheval 7 735 2235 X STR
AQE1 Cheval 8 480 15 X STR
AQE1 Cheval 9 105 0 X STR
AQE1| Cheval 10 390 135 X STR
AQE1| Cheval 11 1875 0 30 EQV
AQE1 Cheval 12 675 0 0 EQV
AQE1| Cheval 13 405 15 0 EQV
AQE1 Cheval 14 180 0 0 EQV
AQE1| Cheval 15 180 0 0 EQV
AQE2 Cheval 1 1395 975 X PAN
AQE2 Cheval 2 1320 1620 X PAN
AQE2 Cheval 3 150 180 X PAN
AQE2 Cheval 4 150 90 X PAN
AQE2 Cheval 5 2040 1020 X STR
AQE2 Cheval 6 1020 60 X STR
AQE2 Cheval 7 90 30 X STR
AQE2 Cheval 8 45 0 X STR
AQE2 Cheval 9 2445 0 0 EQV
AQE2| Cheval 10 690 0 0 EQV
AQE2 | Cheval 11 90 0 0 EQvV
AQE2 | Cheval 12 30 0 0 EQV
AQE4 Cheval 1 2250 30 X PAN
AQE4 Cheval 2 2100 255 X PAN
AQE4 Cheval 3 1365 840 X PAN
AQE4 Cheval 4 1215 30 X PAN
AQE4 Cheval 5 960 75 X PAN
AQE4 Cheval 6 2835 15 X STR
AQE4 Cheval 7 1875 15 X STR
AQE4 Cheval 8 1605 90 X STR
AQE4 Cheval 9 1170 15 X STR
AQE4 Cheval 10 990 15 X STR
AQE4 | Cheval 11 3480 0 0 EQV
AQE4 Cheval 12 1725 15 0 EQV
AQE4 | Cheval 13 1080 0 EQV
AQE4 Cheval 14 1065 0 EQV
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AQE4 | Cheval 15 930 0 0 EQV
AQE4 | Cheval 16 2235 2640 X ™
AQE4 Cheval 17 2115 3720 X ™
AQE4 | Cheval 18 1290 2115 X ™
AQE4 | Cheval 19 1230 2100 X ™
AQE4 | Cheval 20 1860 1425 X ™
AQES5 Cheval 1 1365 90 X PAN
AQE5 Cheval 2 1275 75 X PAN
AQE5 Cheval 3 1140 315 X PAN
AQES5 Cheval 4 870 90 X PAN
AQE5 Cheval 5 615 30 X PAN
AQE5 Cheval 6 1365 90 X STR
AQES Cheval 7 1170 30 X STR
AQE5 Cheval 8 1080 0 X STR
AQE5 Cheval 9 1050 90 X STR
AQE5 | Cheval 10 720 45 X STR
AQE5| Cheval 11 1365 0 0 EQvV
AQE5 | Cheval 12 1140 0 0 EQV
AQE5| Cheval 13 885 0 0 EQvV
AQE5 | Cheval 14 840 0 15 EQV
AQE5| Cheval 15 810 0 0 EQV
AQES Cheval 16 1320 840 X ™
AQE5 | Cheval 17 1290 930 X ™
AQE5| Cheval 18 960 870 X ™
AQE5| Cheval 19 945 1170 X ™
AQE5| Cheval 20 555 0 X ™
AQE6 Cheval 1 1170 180 X PAN
AQE6 Cheval 2 1005 15 X PAN
AQE6 Cheval 3 855 210 X PAN
AQE6 Cheval 4 675 30 X PAN
AQE6 Cheval 5 240 15 X PAN
AQE6 Cheval 6 1395 X STR
AQE6 Cheval 7 945 X STR
AQE6 Cheval 8 870 15 X STR
AQE6 Cheval 9 420 X STR
AQE6 | Cheval 10 285 X STR
AQE6 | Cheval 11 2070 0 EQV
AQE6 | Cheval 12 720 210 390 EQV
AQE6 | Cheval 13 525 0 0 EQV
AQE6 | Cheval 14 360 75 0 EQV
AQE6 | Cheval 15 315 0 0 EQV
AQE7 Cheval 1 3930 1050 X PAN
AQE7 Cheval 2 3405 1545 X PAN
AQE7 Cheval 3 1005 1230 X PAN
AQE7 Cheval 4 675 915 X PAN
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AQE7 Cheval 5 435 660 X PAN
AQE7 Cheval 6 4440 450 X STR
AQE7 Cheval 7 2850 1125 X STR
AQE7 Cheval 8 1605 480 X STR
AQE7 Cheval 9 660 120 X STR
AQE7 | Cheval 10 450 X STR
AQE7 Cheval 11 5355 0 EQV
AQE7 | Cheval 12 1890 0 EQV
AQE7| Cheval 13 1830 0 EQV
AQE7 | Cheval 14 615 15 0 EQV
AQE7 | Cheval 15 525 0 0 EQV
AQE7 Cheval 16 3795 1125 X ™
AQE7 | Cheval 17 3555 3645 X ™
AQE7 | Cheval 18 795 405 X ™
AQE7 | Cheval 19 735 765 X ™
AQE7 | Cheval 20 375 330 X ™
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Annexe 6 : Résultat des tests de réduction d’excrétion fécale des ceufs pour les 7 centres
équestres obtenus avec les 4 lots (FBZ, PYR, IVM, TM)

Structure Individu FECJO FECJ14 FECJ30 Lot

AQC1 Cheval 1 1200 795 X PAN
AQC1 Cheval 2 810 1230 X PAN
AQC1 Cheval 3 390 1425 X PAN
AQC1 Cheval 4 315 435 X PAN
AQC1 Cheval 5 15 15 X PAN
AQC1 Cheval 6 1560 315 X STR
AQC1 Cheval 7 765 60 X STR
AQC1 Cheval 8 390 0 X STR
AQC1 Cheval 9 105 0 X STR
AQC1 Cheval 10 |45 0 X STR
AQC1 Cheval 11 | 2280 0 15 EQV
AQC1 Cheval 12 | 405 0 0 EQV
AQC1 Cheval 13 | 150 0 0 EQV
AQC1 Cheval 14 |90 0 0 EQV
AQC1 Cheval 15 |75 0 0 EQV
AQC1 Cheval 16 1110 0 X ™

AQC1 Cheval 17 | 885 15 X ™

AQC1 Cheval 18 | 270 90 X ™

AQC1 Cheval 19 | 255 390 X ™

AQC1 Cheval 20 15 75 X ™

AQC2 Cheval 1 1245 480 X PAN
AQC2 Cheval 2 705 765 X PAN
AQC2 Cheval 3 585 720 X PAN
AQC2 Cheval 4 135 120 X PAN
AQC2 Cheval 5 1485 60 X STR
AQC2 Cheval 6 555 0 X STR
AQC2 Cheval 7 255 0 X STR
AQC2 Cheval 8 225 0 X STR
AQC2 Cheval 9 1305 0 0 EQV
AQC2 Cheval 10 | 690 0 0 EQV
AQC2 Cheval 11 | 330 0 0 EQvV
AQC2 Cheval 12 | 135 0 0 EQV
AQC3 Cheval 1 2430 495 X PAN
AQC3 Cheval 2 2400 1140 X PAN
AQC3 Cheval 3 1815 540 X PAN
AQC3 Cheval 4 885 630 X PAN
AQC3 Cheval 5 285 2220 X PAN
AQC3 Cheval 6 3420 0 X STR
AQC3 Cheval 7 1215 15 X STR
AQC3 Cheval 8 765 45 X STR
AQC3 Cheval 9 405 0 X STR
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AQC3 Cheval 10 | 2295 0 X STR
AQC3 Cheval 11 4725 0 0 EQV
AQC3 Cheval 12 | 2160 0 0 EQV
AQC3 Cheval 13 | 765 0 0 EQV
AQC3 Cheval 14 | 495 0 0 EQV
AQC3 Cheval 15 | 720 0 0 EQV
AQC4 Cheval 1 2160 1485 X PAN
AQC4 Cheval 2 1065 2130 X PAN
AQC4 Cheval 3 285 420 X PAN
AQC4 Cheval 4 180 405 X PAN
AQC4 Cheval 5 150 225 X PAN
AQC4 Cheval 6 2265 120 X STR
AQC4 Cheval 7 735 30 X STR
AQC4 Cheval 8 285 135 X STR
AQC4 Cheval 9 285 405 X STR
AQC4 Cheval 10 | 225 0 X STR
AQC4 Cheval 11 | 2685 0 0 EQV
AQC4 Cheval 12 | 690 0 0 EQV
AQC4 Cheval 13 | 495 0 0 EQV
AQC4 Cheval 14 |60 0 0 EQv
AQC4 Cheval 15 |45 0 0 EQV
AQC6 Cheval 1 105 105 X PAN
AQC6 Cheval 2 150 30 X PAN
AQC6 Cheval 3 360 1050 X PAN
AQC6 Cheval 4 255 660 X PAN
AQC6 Cheval 5 330 0 X STR
AQC6 Cheval 6 300 15 X STR
AQC6 Cheval 7 105 30 X STR
AQC6 Cheval 8 90 X STR
AQC6 Cheval 9 960 0 EQV
AQC6 Cheval 10 | 165 0 EQV
AQC6 Cheval 11 |90 0 EQV
AQC6 Cheval 12 45 45 X EQV
AQC7 Cheval 1 1830 1455 X PAN
AQC7 Cheval 2 1320 930 X PAN
AQC7 Cheval 3 855 1485 X PAN
AQC7 Cheval 4 750 450 X PAN
AQC7 Cheval 5 300 135 X PAN
AQC7 Cheval 6 2280 45 X STR
AQC7 Cheval 7 1140 60 X STR
AQC7 Cheval 8 780 120 X STR
AQC7 Cheval 9 555 0 X STR
AQC7 Cheval 10 375 15 STR
AQC7 Cheval 11 | 2610 0 0 EQvV
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AQC7 Cheval 12 | 1005 0 0 EQV
AQC7 Cheval 13 | 630 0 0 EQV
AQC7 Cheval 14 | 510 0 0 EQV
AQC7 Cheval 15 | 285 0 0 EQV
AQC7 Cheval 16 1575 4500 X ™
AQC7 Cheval 17 | 1545 1890 X ™
AQC7 Cheval 18 | 750 2595 X ™
AQC7 Cheval 19 | 675 420 X ™
AQC7 Cheval 20 | 450 660 X ™
AQC8 Cheval 1 885 495 X PAN
AQC8 Cheval 2 615 255 X PAN
AQCS8 Cheval 3 525 300 X PAN
AQC8 Cheval 4 405 270 X PAN
AQCS8 Cheval 5 345 705 X PAN
AQC8 Cheval 6 1290 0 X STR
AQC8 Cheval 7 600 15 X STR
AQC8 Cheval 8 345 X STR
AQC8 Cheval 9 285 0 X STR
AQC8 Cheval 10 270 15 X STR
AQC8 Cheval 11 | 1755 0 0 EQV
AQC8 Cheval 12 | 525 0 0 EQV
AQCS8 Cheval 13 |345 0 0 EQV
AQC8 Cheval 14 | 195 0 0 EQV
AQCS8 Cheval 15 | 150 0 0 EQV
AQC8 Cheval 16 795 570 X ™
AQC8 Cheval 17 735 285 X ™
AQC8 Cheval 18 | 450 675 X ™
AQC8 Cheval 19 | 390 120 X ™
AQC8 Cheval 20 | 360 240 X ™
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Annexe 7 : Questions modélisées soumises au modele statistique

Variables a expliquer :

Résistances au FBZ : 0=non, 1=suspicion, 2=oui,
Résistances au PYR: 0=non, 1=suspicion, 2=oui,
Résistances a I'lVM: 0=non, 1=suspicion, 2=oui,

Variables explicatives :

1) Activité : 0=élevage, 1=CE, 2=les deux,

2) Races : O=poneys, 1=chevaux, 2=les deux,

3) Mouvements : O=rares, 1=fréquents,

4) Foals : O=aucun, 1= inférieur ou égal a 20 %, 2=supérieur a 20 %,

5) Yearlings : O=aucun, 1=inférieur ou égal a 25 %, 2=supérieur a 25 %,

6) Durée de paturage : 0=qgs heures, 1=saisonnier, 2=permanent,

7) Surface de paturage : O=inférieure a 20 ha, 1=entre 20 et 40 ha, 2=supérieur a 40 ha,

8) Rotation de parcelles : 0=non, 1=une fois par an, 2=deux fois par an ou plus,

9) Ramassage de crottins sur les patures : True ou False,

10) Paturage avec d’autres espéces animales : True ou False,

11) Epandage (fumier, lisier, boues) : True ou False,

12) Logement : O=intérieur, 1=intérieur et extérieur, 2=extérieur,

13) Fréquence d’appel du vétérinaire : O=plus de 12 fois par an, 1=3 a 12 fois par an, 2=1 a 2 fois
par an,

14) Mesures a l'introduction de nouveaux animaux : O=rien, 1=quarantaine, 2=vermifugation,
3=les deux ou autre(s) mesure(s),

15) Contenu de la pharmacie : 0=pas de vermifuge, 1=vermifuge,

16) Programme de vermifugation des adultes : 0=au cas par cas, 1=2 fois par an ou moins, 2=trois
fois par an ou plus,

17) Motif du choix du programme de vermifugation : O=clinique seule, 1=clinique et sécurité,
2=conseil du vétérinaire,

18) Méthode d’estimation du poids : 0=a I'ceil, 1=ruban metre, 2=pesée,

19) Lieu d’achat du vermifuge : O=vétérinaire, 1=autre,

20) Recours a des coproscopies : O=jamais, 1=rarement, 2=souvent,

21) Paturage communautaire : oui ou non.

Pour le deuxieme modele statistique, les variables explicatives étaient les mémes mais la variable

a expliquer était le pourcentage de forts excréteurs (200 opg ou plus) : 0=moins de 50 % des
chevaux, 1=plus de 50 %.
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RESISTANCE DES STRONGLES DIGESTIFS DES CHEVAUX VIS-A-VIS DES
ANTHELMINTHIQUES : RESULTATS D’'UNE ENQUETE COPROSCOPIQUE EN AQUITAINE

La résistance aux anthelminthiques des strongles digestifs des équidés est un probleme
actuel et croissant a I’échelle mondiale. Ce phénomene inquiéte de plus en plus de part les
conséquences possibles des parasitoses sur la santé des équidés et I'économie de la filiere. Il
a déja été prouvé que, dans le monde, une grande résistance au fenbendazole, une
augmentation des cas de résistance au pyrantel et I'émergence de quelques rares cas de
résistance a I'ivermectine. Nous avons ainsi mené une étude sous le contrdle de I'INRA de
Nouzilly pour faire un état des lieux des résistances dans la région Aquitaine. Des tests de
réduction d’excrétion fécale d’ceufs 14 jours aprés vermifugation avec les trois
anthelminthiques précédemment évoqués ont été réalisés dans 13 structures (6 élevages et
7 centres équestres). Ces tests ont mis en évidence le fait que la totalité des structures ont
présenté des phénomenes de résistance avérés ou suspectés au FBZ, que 31 % (4/13) des
structures sont suspectées d’héberger des strongles résistants au PYR, et que 8 % (1/13) des
structures ont présenté des résultats compatibles avec une suspicion de résistance a I'lVM.
En plus de ce constat, il a été estimé que seulement 15 a 85 % des chevaux nécessitent
réellement une vermifugation a un instant t. Ainsi, les protocoles de vermifugation
systématiques et identiques pour tous les chevaux d’une structure constituent une
aberration a laquelle il convient de mettre fin. Il est pour cela plus que recommandé de
réaliser des coproscopies afin de déterminer la nécessité des vermifugations des chevaux au
cas par cas. On peut y ajouter des mesures visant a diminuer les risques d’apparition de
résistance par la préservation des refuges parasitaires.

Mots clés : strongles digestifs, équidés, résistance, anthelminthiques, coproscopie, test de
réduction d’excrétion fécale d’ceufs, fenbendazole, pyrantel, ivermectine, vermifugation,
Aquitaine.

The anthelmintic resistance of equine digestive strongyles is a current and increase
worldwide issue. This phenomenon is more and more worrying because of the potential
consequences parasitic diseases which can occure about the equine health and the sector
economy It has already been proved that, in the world, there is a large spread of
fenbendazole resistance, a increase cases of pyrantel resistance and the appearance of few
cases of ivermectine resistance. We led a study under the contréle of INRA of Nouzilly to
establish an inventory of resistance in Aquitaine. We performed fecal egg count reduction
tests 14 days after ananthelmintic treatment with the three molecules tested in 13
structures (6 farms and 7 riding schools). Those tests reveal that all the structures presented
known or suspected cases of fenbendazole resistance, that 31 % (4/13) of the structures are
suspected to present a pyrantel resistance and that 8 % (1/13) of the structures presented
results which lead to a suspicion of ivermectine resistance.

Moreover, only 15 to 85 % of horses really needed an anthelmintic at JO. So, the invariable
and identical anthelmintic plans are an aberration which has to be ended. Therefore, it’s
recommanded to carry out fecal egg count to determin whether an anthelmintic is required
or not. Some measures to reduce the risk of resistance appearance by a preservation of
parasitics sanctuary should be set up.
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