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M Le développement des médicaments et de la médecine vétérinaire a été un facteur majeur de progres
pour l'élevage, mais il a conduit a une certaine surconsommation de médicaments et au développement de la
résistance des agents pathogeénes aux antiinfectieux. Comment lutter contre cette résistance ? La diminution
du volume dantiinfectieux utilisé en élevage est-elle la seule réponse possible ? A quel niveau d'utilisation des

médicaments en élevage faut-il se situer?

Avant-Propos

Les antibiotiques sont largement
associés a la révolution médicale du
20¢ siecle du fait de leur utilisation
généralisée aprés la seconde guerre
mondiale permettant une améliora-
tion de la prise en charge des infec-
tions bactériennes humaines et
animales. Cependant, du fait d'une
forte consommation de ces molécules,
les deux médecines, humaine et vété-
rinaire, ont contribué a la sélection et
a la transmission de la résistance aux
antibiotiques. Face a ce probleme, les
autorités francaises et européennes ont
lancé des plans de réduction de l'usage
des antibiotiques. En France, les deux
plans ministériels EcoAntibio lancés
en 2011 et 2017 ont permis de réduire
fortement I'usage des antibiotiques en
élevage. Ces plans s'inscrivent plus lar-
gement dans l'approche « un monde,
une santé » gérée au niveau internatio-
nal par I'Organisation Mondiale de la
Santé (OMS) et I'Organisation Mondiale
de la Santé Animale (OMSA) et au niveau

européen par I'’Agence Européenne
du Médicament (EMA), I'’Agence
Européenne de Sécurité Alimentaire
(EFSA) et le Centre Européen de
Prévention et de Contréle des Maladies
(ECDC). Méme si elle n'a pas fait I'ob-
jet d'une mobilisation des politiques
publiques, la résistance aux antiparasi-
taires est aussi une préoccupation pour
certaines filiéres, notamment celle des
strongles gastro-intestinaux des petits
ruminants aux anthelminthiques. Cette
mobilisation autour de la résistance
aux antiinfectieux a permis de raison-
ner plus globalement le recours aux
médicaments en élevage, de renforcer
les mesures de prévention (biosécurité,
vaccination), de modifier des pratiques
d'élevage en concertation avec les éle-
veurs et les vétérinaires praticiens au
sein des différentes filieres et de déve-
lopper des produits alternatifs aux anti-
biotiques et antiparasitaires (extraits de
plantes, huiles essentielles, acides orga-
niques, prébiotiques, probiotiques...).ll
apparaissait donc nécessaire et utile de
faire connaitre les travaux et les résul-
tats acquis grace a cette mobilisation

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7301

des pouvoirs publics, des organismes
de recherche publics et privés, des ins-
tituts techniques et des différents mail-
lons des filiéres animales et de dégager
les perspectives de recherche et déve-
loppement pour les prochaines années.

Les articles présentés dans ce numéro
spécial sontle fruit du travail d'un réseau
de scientifiques et d'experts issus de dif-
férents instituts, agences et organismes
de recherche et de recherche-dévelop-
pement en élevage. Le premier article
de ce numéro (Rostang etal., 2022)
présente la pharmacie d'élevage, son
role et ses enjeux en rappelant en pré-
alable les particularités réglementaires
du médicament vétérinaire. Puis, en
s'appuyant sur les données publiées
chaque année par I'ANSES et I'EFSA,
deux articles (Urban etal., 2022 ;
Madec, 2022) présentent le bilan sur
les dix derniéres années de l'usage
des antibiotiques et de I'évolution de
I'antibiorésistance pour l'ensemble
des filieres animales. Plusieurs articles
détaillent ensuite les démarches collec-
tives et participatives engagées au sein

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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des filieres monogastriques (Paul et al.,
2022 ; Fortun-Lamothe et al., 2022) et
de ruminants (Hoste et al., 2022) pour
réduire 'usage des antibiotiques et/ou
des antiparasitaires et pour mettre en
place une gestion intégrée de la santé
des animaux. Une évaluation socioéco-
nomique de cette démarche en filiere
porcine est également présentée
(Lhermie et al., 2022). Le faible recours
aux médicaments est surtout prégnant
en productions animales biologiques
ou les cahiers des charges limitent for-
tement leur utilisation. Un article décrit
plus particuliéerement les concepts et
pratiques de gestion de la santé des
animaux pour ce type de production
(Bareille et al., 2022). Pour pallier l'inter-
diction ou la limitation de l'usage des
antibiotiques, différents produits alter-
natifs ont été développés en utilisant
par exemple des extraits de plantes
dont la composition, les propriétés et
I'efficacité ne sont pas toujours parfaite-
ment documentées et pour lesquels le
classement en additifs ou médicaments
est délicat. Une synthése de travaux
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Résumé

Le recours important aux antiinfectieux en médecine humaine et vétérinaire a favorisé le développement de la résistance des agents infec-
tieux notamment aux antibiotiques. Afin de réduire ce probléme, depuis une dizaine d’années, les politiques publiques en France et en
Europe ont mis en place des plans de controle et de réduction de l'usage des antibiotiques. En élevage, ces plans ont été efficaces puisque
les volumes d'antibiotiques utilisés ont fortement diminué. lls ont aussi permis de raisonner plus globalement le recours aux médicaments
en élevage, de renforcer les mesures de prévention (biosécurité, vaccination), de modifier des pratiques d'élevage en concertation avec les
éleveurs et les vétérinaires praticiens au sein des différentes filiéres et de développer des produits alternatifs aux antiinfectieux (extraits de
plantes, huiles essentielles, acides organiques, prébiotiques, probiotiques...). Ce numéro spécial de la revue INRAE Productions Animales
regroupe des articles qui synthétisent les principaux résultats et les perspectives de projets de recherche récents qui ont traité ces différents
aspects.

Abstract

Streamlining the use of veterinary drugs in livestock

The widespread and systematic use of antimicrobials in human and veterinary medicine has promoted the development of resistance in infectious
agents particularly towards antibiotics. To reduce this problem, public policies in France and Europe have been implementing plans to control
and reduce the use of antibiotics for ten years. These plans have been successful, as the volumes of antibiotics used in livestock farming have
significantly decreased. They have also made it possible for the use of drug inputs in livestock farming to be reasoned more comprehensively, to
strengthen preventive measures (biosecurity, vaccination), to modify farming practices in close collaboration with farmers and veterinarians in
the various animal sectors and to develop alternative products to antibiotics and antiparasitics molecules (plant extracts, essential oils, organic
acids, prebiotics, probiotics...). This special issue of the INRAE journal Productions Animales contains articles that review the main results and
perspectives of recent research projects that have addressed these different aspects.

BAEZAE., BAREILLE N., DUCROT C., GABRIEL |., BAUMONT R., 2022. RationaJiser I'usage des médicaments en élevage : avant-propos. In:
Numéro spécial, Rationaliser I'usage des médicaments en élevage. Baéza E., Bareille N., Ducrot C. (Eds). INRAE Prod. Anim., 35, 241-244.
https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7301

@ ® Cet article est publié sous la licence Creative Commons (CC BY 4.0).
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La citation comme I'utilisation de tout ou partie du contenu de cet article doit obligatoirement mentionner les auteurs, I'année de publication,
le titre, le nom de la revue, le volume, les pages et le DOI en respectant les informations figurant ci-dessus.
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Introduction

La pharmacie vétérinaire est un enjeu
majeur dans les élevages. Les pratiques
thérapeutiques évoluent peu a peu.
Ainsi, l'utilisation des anti-infectieux
(antibiotiques, antiparasitaires) est
moins systématique et plus raisonnée
aujourd’hui, alors qu’a l'inverse, I'utili-
sation des antidouleurs se généralise.
L'une des difficultés pour I'éleveur
est la multiplicité des intervenants,
a l'origine de conseils plus ou moins
contradictoires. Le vétérinaire, par ses
compétences spécifiques, doit rester
Iinterlocuteur privilégié, I'équivalent
de notre « médecin traitant », comme
chef d'orchestre de la santé du trou-
peau. Parfois, pour différentes raisons
(colt, disponibilité, ou autre), ce réle lui
échappe. Pourtant, pour chaque traite-
ment, de quelque nature qu'il soit, c'est
le plus apte a évaluer la balance béné-
fices/risques pour les animaux, mais
aussi pour 'Homme et I'environnement.

Cette communication a pour objectif
de présenter le médicament vétérinaire
chez les animaux de production, son
role et ses enjeux, dans un environne-
ment réglementaire, scientifique, éco-
nomique et sociétal complexe. Elle est,

pour ce faire, structurée en trois parties.
La premiére partie présente les particu-
larités réeglementaires du médicament
vétérinaire. La deuxiéme partie détaille
les principaux usages de la pharmacie
vétérinaire en France aujourd’hui, pour
comprendre les besoins des différentes
filieres. La derniere partie se concentre
sur les principaux enjeux d’avenir
autour du médicament vétérinaire,
en illustrant les principales problé-
matiques que I'élevage doit surmon-
ter: image dégradée auprés du grand
public, lutte contre les résistances aux
anti-infectieux, prise en compte du
bien-étre animal, de I'écotoxicité et de
I'impact des traitements sur la biodiver-
sité, respect des contraintes liées aux
chartes et labels. En France, comme en
Europe, Iélevage est plus que jamais a
un carrefour qui le force a se réinventer.

1. Le médicament
vétérinaire,

une réglementation

trés stricte pour un produit
pas comme les autres

Lorsque l'on évoque la notion de
pharmacie vétérinaire, on pense

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7181
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d’abord aux médicaments qui vont
étre utilisés en élevage (par exemple,
des antibiotiques, des antiparasitaires,
des vaccins ou des anti-inflamma-
toires). Pourtant, pris dans un sens plus
large, on pourrait également inclure
dans la pharmacie d’élevage certains
biocides (par exemple, produits d’hy-
giéne pour I'antisepsie des trayons en
élevage laitier, insecticides destinés a
lutter contre les mouches en batiment
ou produits destinés a la lutte contre
les rongeurs), certains additifs ali-
mentaires (par exemple compléments
minéraux et vitaminiques pour l'ali-
mentation des animaux, conservateurs
pour I'ensilage ou coccidiostatiques en
alimentation des volailles) et certains
produits dits alternatifs (extraits de
plantes ou huiles essentielles). Nous
nous limiterons ici a une présentation
des médicaments vétérinaires, mais le
lecteur pourra trouver, en encadrés,
des informations sur les autres caté-
gories de produits utilisés, les biocides

( ), les additifs ( ) et
sur les pratiques complémentaires
( ) et alternatives.

Un nouveau réglement européen
(2019/6) relatif au médicament vété-
rinaire (125 pages) et un nouveau
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Qu’est-ce qu’un biocide ?

Les produits biocides sont des produits destinés a détruire, repousser ou rendre inoffensifs les organismes nuisibles. Ce sont par définition des produits actifs et donc
susceptibles d'induire des effets néfastes sur I'homme, Ianimal ou I'environnement. Le reglement européen 528/2012 relatif a la mise a disposition sur le marché et
al'utilisation des produits biocides est entré en application le 1" septembre 2013. Il a pour objectif d‘assurer la mise sur le marché de produits biocides efficaces dont
les risques liés a I'utilisation sont maitrisés. La mise en ceuvre réglementaire s‘articule en deux étapes : i) une évaluation des substances actives biocides aboutissant
0u non a leur approbation, puis /f) une évaluation des produits quiles contiennent en vue de I'obtention d'une autorisation de mise sur le marché (AMM). Le ministere
en charge de 'Ecologie, du Développement durable et de I'Energie est Iautorité compétente francaise pour les produits biocides et délivre les autorisations de mise
sur le marché des produits biocides.

Il existe 22 types de produits biocides (TP) répartis en 4 groupes : les désinfectants, les produits de protection (conservateurs, protection du bois), les produits de
|utte contre les nuisibles, et les autres. Parmi les produits biocides, on retrouve des désinfectants a activité antimicrobienne pour désinfection des surfaces (TP2), des
antiseptiques pour utilisation sur la peau ou les mugueuses des animaux (TP3), des rodenticides (TP14), mais aussi des insecticides ou acaricides pour la gestion des
infestations par différents arthropodes comme les mouches ou les poux rouges (TP18). La frontiére est donc parfois ténue entre un biocide et un médicament. Ainsi,
un produit, présenté pour lutter contre les infestations par les mouches, contenant de la perméthrine, et s'administrant directement sur le dos des bovins, avait été
mis sur le marché en tant que produit biocide. Estimant qu'il s'agit d'un médicament vétérinaire antiparasitaire, I'Anses a prononcé la suspension de la mise sur le
marché de ce produit en 2016. Le tribunal administratif de Nimes a annulé cette suspension en 2019. La Cour administrative d'appel de Marseille a annulé ce dernier
jugement en 2021. Elle a considéré que, sile produit répond bien a la définition d'un biocide, a ce titre commercialisable a grande échelle sans réel contrdle de son
utilisation, il répond aussi a celle d’un médicament vétérinaire par fonction et par présentation, susceptible de surcroit de présenter un risque pour la santé animale
et humaine. Ce produit doit donc étre considéré comme médicament vétérinaire et se conformer a cette reglementation. Mais le parcours judiciaire a été long pour
parvenir a ce jugement.

Les produits biocides sont disponibles a la vente en libre-service, mais certains d'entre eux sont interdits de vente a des utilisateurs non professionnels (par exemple
ceux pour lesquels 'apparition de résistances est suspectée ou établie). Les contraintes quant a la production, la qualité, I€valuation du risque et la délivrance des
biocides sont moindres que celles exigées pour les médicaments, méme si ces exigences se sont fortement renforcées ces dernieres années, et les contréles sont de

plus en plus fréquents.

reglement européen (2019/4) relatif
aux aliments médicamenteux et aux
produits intermédiaires (22 pages) sont
applicables sans transposition en droit
national depuis le 28 janvier 2022. Cette
présentation s'appuiera donc exclusive-
ment sur cette nouvelle réglementation
européenne.

W 1.1. Définitions

On entend par médicament toute
substance ou toute association de ces
substances qui remplit au moins l'une
des conditions suivantes :

a) elle est présentée comme pos-
sédant des propriétés curatives ou
préventives a I'égard des maladies
animales ;

b) elle a pour but d'étre utilisée chez
I'animal ou de lui étre administrée en
vue de restaurer, de corriger ou de modi-
fier des fonctions physiologiques en
exercant une action pharmacologique,
immunologique ou métabolique ;

¢) elle a pour but d'étre utilisée sur des

animaux en vue d’établir un diagnostic
médical ;
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d) elle a pour but d'étre utilisée pour
« l'euthanasie d'animaux ».

En analysant cette définition regle-
mentaire, on distingue donc les médi-
caments par présentation ou par
fonction:

- Les médicaments par présen-
tation (a) : ce sont des « substances
ou compositions présentées comme
possédant des propriétés curatives ou
préventives ». Par exemple, ce peut
étre une préparation présentée comme
« traitement des mammites cliniques
causées par les staphylocoques et les
streptocoques », ce qui la classe donc
comme médicament par présentation.
A noter que cette présentation peut
étre explicite (comme dans I'exemple
ci-dessus) ou implicite (par exemple
une forme galénique particuliere telle
qu’une solution injectable).

- Les médicaments par fonction
(b) : ce sont des « substances ou compo-
sitions qui vont permettre de restaurer,
corriger ou modifier les fonctions biolo-
giques ». Par exemple, ce peut étre une
substance exercant une action pharma-
cologique de type anti-inflammatoire.

Cette deuxiéme catégorie élargit consi-
dérablement le champ de qualification,
que l'on pourrait méme étendre a l'ali-
ment! La limite a été fixée par I'admi-
nistration : seul est considéré comme
médicament ce qui est administré avec
une intention thérapeutique, méme
si elle n'est pas expressément indiquée.

Au sein des médicaments, on
distingue :

- Les spécialités pharmaceutiques,
c'est-a-dire tout médicament préparé a
I'avance, présenté sous un conditionne-
ment particulier et caractérisé par une
dénomination spéciale (article L.5111-2
du CSP). C'est la forme classique a
laquelle on pense lorsque l'on parle de
médicaments, celle que l'on peut obte-
nir habituellement en pharmacie.

- Les auto-vaccins a usage vété-
rinaire sont, pour simplifier, des
médicaments vétérinaires immu-
nologiques inactivés qui sont fabri-
qués a partir d'agents pathogenes
ou d'antigénes issus d'un ou de plu-
sieurs animaux appartenant a l'éle-
vage concerné. Ces médicaments sont
employés principalement en élevage
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Les additifs destinés a I'alimentation animale sont des produits utilisés dans la nutrition des animaux pour
leurs effets sur les aliments eux-mémes, sur les animaux, sur les produits alimentaires obtenus a partir
d'animaux ayant consommé cet additif, ou sur l'environnement. Par exemple, des additifs sont utilisés pour
améliorer la saveur des aliments, pour répondre a des besoins en nutriments ou pour renforcer la performance

d’animaux en bonne santé.

Les additifs utilisés en alimentation animale peuvent notamment étre :

— des additifs technologiques (conservateurs, antioxydants, émulsifiants, régulateurs d'acidité ou additifs

pour l'ensilage. . .),

— des additifs sensoriels (aromes, colorants. . .),

— des additifs nutritionnels (vitamines, aminoacides et oligo-éléments. . .),

— des additifs zootechniques (agents améliorant la digestibilité. . .),

— des coccidiostatiques (antiparasitaires).

Les additifs destinés a |'alimentation animale ne peuvent étre mis sur le marché que s'ils ont été autorisés a
la suite d'une évaluation scientifique menée par I'EFSA (European Food Safety Authority) et démontrant que
'additif n'a aucun effet néfaste ni sur la santé humaine et animale, ni sur I'environnement.

monogastrique ou en pisciculture a ce
jour. Il n'existe actuellement que trois
laboratoires agréés en France pour leur
fabrication.

- Les préparations magistrales,
préparations extemporanées, réalisées
selon une prescription vétérinaire, par
une personne habilitée, et destinées
a un animal ou a des animaux d'une
méme exploitation. Il peut s'agir de
préparations a partir de matiéres pre-
mieres a usage pharmaceutique, mais
également a partir d'extraits de plantes
ou d'huiles essentielles.

W 1.2. Autorisation de mise
sur le marché (AMM)

Toute spécialité pharmaceutique
ne peut étre commercialisée qu'apres
obtention d’'une décision favorable par
une autorité compétente : I'autorisa-
tion de mise sur le marché ou AMM.
Cette décision est fondée sur une éva-
luation préalable de sa qualité, de son
innocuité et de son efficacité. LAMM
peut étre accordée suite a une procé-
dure nationale (via 'ANMV - Agence
Nationale du Médicament Vétérinaire)
ou plus généralement suite a une pro-
cédure communautaire (via le CVMP
- Committee for Medicinal Products
for Veterinary Use). Toutefois, pour cer-
tains médicaments homéopathiques,

en l'absence de toute indication théra-
peutique particuliére, un simple enre-
gistrement peut étre suffisant.

Le dossier exigible pour obtenir
I'AMM est trés encadré. Il est constitué
de plusieurs éléments, administratifs,
techniques et scientifiques, répar-
tis en quatre parties selon le format
communautaire :

- Partie |, appelée résumé du dossier.
Elle comprend notamment le Résumé
des Caractéristiques du Produit
(RCP). Il présente les particularités
pharmaceutiques, pharmacologiques,
toxicologiques et thérapeutiques du
médicament, validées et approuvées
par l'autorité compétente. Il est utilisé
comme guide du bon usage du médi-
cament et comme référence juridique
pour l'établissement des responsabili-
tés du prescripteur, du dispensateur et
de I'utilisateur au regard de ses condi-
tions d'emploi. Il comporte également
les informations devant figurer sur
I'étiquetage, la notice technique et les
publicités.

- Partie ll, appelée qualité. Elle com-
prend notamment les compositions
qualitative et quantitative des compo-
sants du médicament, les informations
relatives a son développement pharma-
ceutique et galénique, la description du

mode et des conditions de sa fabrica-
tion, la description des techniques de
controle des matiéres premiéres et du
produit fini, ainsi que les protocoles et
les résultats des essais de stabilité justi-
fiant la durée de validité annoncée du
médicament.

- Partie lll, appelée innocuité et
études de résidus. D'une part, elle
contient de trés nombreuses informa-
tions toxicologiques permettant une
évaluation du risque, a la fois pour les
especes animales cibles, pour I'hnomme
utilisateur (par exemple Iéleveur ou le
vétérinaire) ou pour I'environnement
(écotoxicologie). D’autre part, elle
contient des études relatives a la déplé-
tion des résidus dans les aliments d’ori-
gine animale (lait, muscle, foie, rein...),
éléments indispensables a la détermi-
nation d'un temps d‘attente (voir partie
suivante).

- Partie IV, appelée efficacité. Elle
comporte les résultats des études pré-
cliniques, et des études cliniques réali-
sées en conditions de laboratoire et de
terrain.

L'AMM est donc fondée sur une éva-
luation stricte de la qualité, du béné-
fice (efficacité) et du risque (innocuité)
du médicament, par une autorité
publique indépendante. LAMM n'est
octroyée que si le rapport bénéfices/
risques est jugé favorable, notamment
en fonction de la maladie traitée et des
thérapeutiques existantes. Elle garan-
tit a l'utilisateur un trés haut niveau de
connaissance du médicament consi-
déré. Elle s'accompagne d'un suivi
post-AMM (pharmacovigilance) qui
vise a compléter les données d'inno-
cuité (voire d'efficacité) pour I'animal,
I'Homme et I'environnement.

B 1.3. Résidus
et temps d'attente

Tout médicament vétérinaire admi-
nistré a des animaux de production est
susceptible de persister a I'état de rési-
dus dans les denrées alimentaires d'ori-
gine animale (muscle, foie, rein, graisse,
peau, lait, ceufs et miel), sous une forme
modifiée ou non. Les résidus sont ainsi
constitués de toutes les substances
pharmacologiquement actives, incluant
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Pratiques complémentaires et alternatives.

Les pratiques complémentaires correspondent a des pratiques non traditionnelles utilisées conjointement avec la médecine conventionnelle, alors que les pratiques
alternatives se réferent a des pratiques non traditionnelles utilisées a la place de la médecine conventionnelle. Ces pratiques sont fondées sur les meilleures données
probantes disponibles, méme lorsque ces données ne satisfont pas aux criteres les plus stricts en matiere d'efficacité et de sécurité. On peut citer notamment Iutilisation
de produits a base de plantes ou dextraits de plantes, d’huiles essentielles, etc. . . Selon le choix fait par Iindustriel au moment de la mise sur le marché, ces produits
peuvent étre commercialisés comme médicament, comme biocide ou comme additifs, en répondant aux exigences reglementaires spécifiques requises. Mais le plus
souvent, ces produits ne répondent a aucune de ces reglementations, sans bloguer pour autant leur commercialisation !

Ainsi, a moins qu'ils ne disposent d'un statut de médicament, de biocide ou d'additif, ces produits soulévent un certain nombre de questions en 2022 :

—sur la qualité : leur production ne répond a aucun cahier des charges contraignant, ni systéme de controle extérieur. La vérification notamment des teneurs en
impuretés ou en polluants dépend uniquement du bon vouloir du producteur. Par définition, surtout en phytothérapie, la composition du produit varie en fonction de
la matiére premiere, ce qui complexifie la répétabilité des traitements.

— sur Iinnocuité : en productions animales, I'une des questions est relative a la sécurité de ces produits pour le consommateur de denrées animales. Par exemple,
une huile essentielle, substance lipophile appliquée sur une mamelle de vache en lactation, se retrouvera nécessairement dans le lait de I'animal. Pourtant, le temps
d'attente appliqué sera généralement nul. Contrairement a ce qui est exigé pour le médicament, aucune étude sur Iimpact de ces résidus sur la santé de I'Homme,
ou surla filiere aval (transformation fromageére notamment) n'est requise. Ainsi, nombre de ces produits alternatifs ou complémentaires contiennent des substances
ne disposant pas de LMR. lls sont donc normalement interdits de prescription et d'administration a un animal de production, a fortiori avec un temps d‘attente nul !

— sur l'efficacité : les résultats des études disponibles ne permettent pas de conclusion définitive sur I'efficacité de ces thérapeutiques a ce jour, d'autant que la
composition exacte en principes actifs varie souvent entre les lots. Il semble toutefois que les effets sont au mieux, partiels, ce qui encourage des fraudes comme celles
observée en 2017 avec le fipronil, pour optimiser leur action thérapeutique ; dans cette affaire, un produit a base de plantes utilisé dans le cadre de la lutte contre
le pou rouge des volailles contenait frauduleusement du fipronil, un insecticide acaride ne disposant pas de LMR et donc interdit chez la poule productrice d'ceufs
destinés a la consommation humaine.

—sur la commercialisation : leur vente reste libre, sans prescription médicale, cest-a-dire que toute personne peut s'auto-déclarer spécialiste, sans formation
particuliére, ni vérification des compétences.

Il'y a actuellement un vide dans lequel nombre de laboratoires peu scrupuleux se sont lancés. Un avis et un rapport de 'Anses (saisine 2020-SA-0083) en date du
08/12/21 portent sur la proposition d'une méthodologie d'évaluation des risques pour la santé humaine des produits a base de plantes (huiles essentielles incluses)
utilisés chez les animaux de production.

['Anses propose que la méthode décrite dans son rapport permette une classification des produits a base de plantes dans I'une des trois catégories suivantes : ) prépa-
ration utilisable en médecine vétérinaire sans risque pour le consommateur ; ii) préparation considérée comme potentiellement préoccupante pour le consommateur
surla base des données disponibles, i) préparation non utilisable en médecine vétérinaire car existence d'une préoccupation pour le consommateur. Il faut souligner
que le fait de parler de produits utilisés en phytothérapie ou en aromathérapie range immédiatement ceux-ci sous la définition du médicament « par présentation »,
ce que beaucoup ignorent. Il est aujourd'hui temps que la réglementation sur les produits utilisés comme pratiques complémentaires et alternatives évoluent et qu'une
formation continue de qualité soit dispensée aux éleveurs comme aux vétérinaires.

les excipients et les produits de dégra-
dation des substances présentes dans le
médicament. Lévaluation du risque lié a
la présence de résidus dans les denrées
alimentaires destinées a la consomma-
tion humaine conduit a la fixation de
Limites Maximales de Résidus (LMR)
qui sont dédiées a chaque substance
active (principe actif ou, plus rarement,
autre constituant de la formule). La LMR
est la teneur maximale en résidus dans
ou sur des denrées alimentaires que
I'UE peut accepter comme légalement
autorisée ou qui est reconnue comme
ne présentant pas de risque pour le
consommateur. Sa détermination est
trés encadrée, basée sur de nombreuses
études toxicologiques. Pour étre pres-
crit sur des animaux de production, un
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médicament ne doit donc contenir que
des substances pharmacologiquement
actives dont les LMR ont été évaluées
et figurent dans le tableau 1 de l'an-
nexe du réglement (UE) n°37/2010 de
la Commission du 22 décembre 2009.

Les LMR étant fixées, il convient
ensuite de garantir que les denrées ali-
mentaires ne contiennent pas de résidus
en concentrations supérieures aux LMR.
Pour cela, on fixe un Temps d’Attente
(TA). C'est la période suivant la derniere
administration du médicament vétéri-
naire pendant laquelle aucune denrée
alimentaire provenant de cet animal
ne peut étre commercialisée. A l'issue
de cette période, les concentrations
en substances pharmacologiquement

actives au sein des différents tissus
consommeés par I'Homme sont toutes
inférieures aux LMR, ce qui permet a
nouveau la consommation de ces den-
rées par 'Homme.

Par exemple, si le temps d'attente lait
d’un médicament X administré a une
vache en lactation est de 48 h, cela signi-
fie que I'éleveur doit écarter le lait des
quatre traites suivant la derniére admi-
nistration du médicament (en systéme
traditionnel a 2 traites par jour) : le lait
produit par cette vache ne pourra étre
remis au tank et donc commercialisé
qu’a partir de la 5¢ traite aprés la der-
niére administration du médicament. Le
TA concerne une spécialité pharmaceu-
tique vétérinaire et il peut étre différent



pour deux spécialités pharmaceutiques
contenant les mémes substances phar-
macologiquement actives, par exemple
parce que leurs excipients different.

M 1.4. Prescription
— délivrance

Une des caractéristiques du médi-
cament est que son marché est
trés encadré par la réglementation,
vente et utilisation ne sont donc pas
libres. Pour I'éleveur, I'obtention d'un
médicament, quel que soit son lieu
d’achat, passe obligatoirement par
la rédaction d'une ordonnance par
un vétérinaire, a quelques trés rares
exceptions prés (I'obligation ou non
d’une ordonnance est disponible sur
le site de I'anses pour chaque médica-
ment autorisé, http://www.ircp.anmv.
anses.fr/). Lordonnance est le résultat
de la prescription du vétérinaire, un
acte de nature médicale a visée cura-
tive, prophylactique, métaphylactique,
voire zootechnique, ordonnant la mise
en ceuvre de soins aux animaux. Cette
obligation d'ordonnance s'applique
également lorsque le vétérinaire
administre lui-méme le médicament
a I'animal. Différentes mentions obli-
gatoires doivent étre portées sur l'or-
donnance, et notamment les temps
d‘attente applicables pour les animaux
de production.

La prescription par le vétérinaire est
généralement réalisée apres examen
clinique ou autopsie. Elle peut aussi,
sous certaines conditions, se réaliser
hors examen clinique ou autopsie chez
les animaux de production (ruminants,
porcs, volailles, lapins et poissons) et les
équidés. Pour prescrire « hors examen
clinique », le vétérinaire doit exercer
la surveillance sanitaire d’'un nombre
limité d’animaux (quotas fixés par
vétérinaire et par espece animale), en
réalisant :

- un bilan sanitaire délevage annuel ;

- un protocole de soins pour chaque
maladie pour laquelle I'éleveur pourra
mettre en place un traitement sans
visite vétérinaire pour I'année a venir;

—au moins une visite de suivi entre
deux visites de bilan annuel.
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Une annexe de 23 pages a l'arrété du
24 avril 2007 fixe, pour chacune des dix
filieres animales, les exigences mini-
males de ce suivi avec, entre autres, les
données sanitaires a collecter lors du
Bilan Sanitaire d’EIevage (BSE) annuel
pour établir le protocole de soins qui en
découle. Le bilan sanitaire et le proto-
cole de soins sont signés et datés par le
vétérinaire et le détenteur des animaux.
Les originaux de ces deux documents
sont insérés dans le registre d'élevage
et conservés pendant cing ans.

La délivrance de médicaments est
un acte officinal par lequel I'exécutant
de la prescription, un ayant-droit, remet
(délivre) a celui qui présente une ordon-
nance, les médicaments prescrits. Les
ayant-droit en France sont :

- le pharmacien titulaire d'une offi-
cine : il peut délivrer tout médicament,
vétérinaire ou humain, on parle de plein
exercice;

- le vétérinaire autorisé a exercer : il
ne peut délivrer que des médicaments
vétérinaires (AMM vétérinaire). Son
autorisation de délivrance se limite tou-
tefois aux animaux auxquels il donne
personnellement ses soins, ou dont
la surveillance sanitaire et les soins lui
sont réguliérement confiés, si les médi-
caments sont en lien avec cette surveil-
lance ou ces soins ;

- le pharmacien ou le vétérinaire d'un
groupement agréé : la délivrance est
dans ce cas restreinte, d'une part aux
médicaments a prescription obligatoire
figurant sur une liste positive, d’'autre
part aux médicaments a prescription
non obligatoire, dans le cadre d'un
Programme Sanitaire d’EIevage (PSE)
octroyé au groupement agréé ;

- le fabricant d'aliment médicamen-
teux, pour les seuls aliments médi-
camenteux qui n‘ont plus le statut de
médicament depuis le 28 janvier 2022.

En 2020, en France, les vétérinaires
ont délivré environ 79 % des médi-
caments destinés aux animaux, les
pharmaciens environ 6 % et les grou-
pements environ 15 % (AIEMV, 2021). La
délivrance de médicaments, outre un
enregistrement sur un support papier

ou informatique, impose de porter des
mentions particuliéres sur I'ordonnance
ainsi que sur les médicaments prescrits.

2. Une pharmacie
vétérinaire :
pour quoi faire ?

H 2.1. Pharmacie en élevage

La pharmacie en élevage, c'est la
pharmacie de I'éleveur. Elle répond
a plusieurs grands principes : avoir a
disposition les médicaments jugés
nécessaires a la bonne santé des ani-
maux (cf. partie 2.2) dans le respect
de la réeglementation (cf. partie 1), leur
assurer une bonne conservation, et dis-
poser du matériel nécessaire et adapté
pour leur administration (par exemple
aiguilles ou pistolets drogueurs). Ainsi,
la pharmacie de l'élevage, dédiée
exclusivement aux animaux, doit étre
propre, bien rangée, fermée, a l'abri
de la poussiére, de la lumiére, du gel
et des écarts de température pour les
médicaments stockés a température
ambiante ( ). Le respect
de la chaine du froid est essentiel pour
les médicaments a conserver entre 2 et
8 °C. L'éleveur doit vérifier et éliminer
régulierement les médicaments péri-
més. La gestion des déchets d'activité
de soins (périmés, aiguilles, contenants
vides...) est également une obligation
reglementaire : ils doivent étre stoc-
kés, collectés et éliminés de maniére
spécifique.

Pour I'éleveur, I'utilisation du médi-
cament vétérinaire est soumise a d'im-
portantes contraintes administratives,
pour garantir un usage conforme a la
reglementation. Ainsi, dans I'élevage,
la tenue d'un registre d’élevage a été
rendue obligatoire par l'arrété minis-
tériel du 5 juin 2000. Elle est sous la
responsabilité de I'éleveur. Le registre
délevage permet d’améliorer la traca-
bilité des mouvements d’animaux, la
tracabilité sanitaire mais également
la transparence par rapport a l'utili-
sation du médicament. Ainsi, au sein
du registre d'élevage, on retrouve
obligatoirement un carnet sanitaire
qui permet d'assurer la tracabilité des
traitements réalisés par I'éleveur ou
le vétérinaire : tous les traitements

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Photo 1. Une pharmacie d’élevage bien tenue : la date d’ouverture est indiquée sur
les flacons entamés, le stockage assure une bonne conservation des médicaments.
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Photo 2. Exemple d’'une pharmacie en élevage n’assurant pas une bonne conserva-
tion des médicaments : la stérilité des médicaments injectables n'est notamment

plus garantie.

administrés aux animaux sont rigou-
reusement enregistrés, avec la date de
traitement, l'identification du ou des
animaux traités, la date de début et de
fin de traitement, le médicament utilisé
(dosage, posologie, voie d’administra-
tion, intervenant), le temps d’attente
et d'éventuelles observations. De plus,
les originaux des ordonnances doivent
étre conservés dans le registre d'éle-
vage pendant au moins cing ans.
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m 2.2. Grandes familles
de médicaments

On peut répartir les médicaments
classiquement utilisés en médecine
vétérinaire en plusieurs grandes
familles (figure 1) :

- Les antiparasitaires: ils repré-
sentent 31 % des ventes de médica-
ments en 2020 (AIEMV, 2021). Cette

catégorie englobe la lutte contre les
parasites internes (nématodes, ces-
todes, trématodes, protozoaires dont
coccidies) et les parasites externes
(insectes, acariens). C'est une catégorie
de médicaments trés employée car les
parasitoses sont tres fréquentes et trés
pénalisantes dans les élevages (morta-
lité, retards de croissance, maladies).
Les résistances aux antiparasitaires sont
en développement, bien que la situa-
tion demeure globalement controlée,
a quelques exceptions pres (cf. infra).
L'absence d'alternative crédible pour la
gestion de certaines parasitoses rend la
réduction de l'utilisation d’antiparasi-
taires, principale mesure de lutte contre
le développement des résistances,
parfois délicate. De plus, le recours au
paturage, voire le retour au paturage
pour certaines productions, suite a une
demande sociétale, engendre néces-
sairement un besoin accru d'antipara-
sitaires. De nouveaux outils de gestion
du risque antiparasitaire sont en cours
de développement dans les différentes
espéces, et les recommandations
changent progressivement, pour un
usage moins systématique.

- Les vaccins: ils représentent
24,5 % de ventes de médicaments en
2020, et leurs ventes sont en croissance
(AIEMV, 2021). Le développement de
la prévention en élevage, notamment
par l'utilisation de vaccins, fait partie
du plan écoantibio2 lancé en 2017
pour réduire les risques d'antibioré-
sistance en médecine vétérinaire. De
ce fait, 'augmentation de I'utilisation
de ce type de médicament est tres
encourageante pour le développe-
ment d’'un élevage plus durable. Les
limites de |'utilisation des vaccins sont
connues : i) le prix qui peut étre percu
comme une grosse part du budget
médicament : la balance économique
est généralement tres en faveur de la
vaccination par rapport aux colts de
certaines maladies infectieuses, mais
une partie de ces col(ts est parfois dif-
ficile a quantifier par I'éleveur (pertes
de croissance, problémes de repro-
duction, temps de travail supplémen-
taire...). Du coup, il ne les prend pas
toujours en compte dans son analyse ;
ii) la charge de travail associée a l'acte
vaccinal ; iii) le temps de mise en place
de lI'immunité qui pénalise leur emploi



alintroduction des animaux dans cer-
taines filieres spécifiques.

- Les antibiotiques :ils représentent
9,5 % des ventes de médicaments en
2020 (AIEMV, 2021). En poids vif traité,
les familles les plus utilisées sont les
tétracyclines (23,47 %), les pénicil-
lines (22,59 %), les aminoglycosides
(11,82 %), les macrolides (11,05 %), les
sulfamides (8,88 %) et les polypeptides
(8,77 %) (Anses, 2021). Lindicateur
ALEA (Animal Level of Exposure to
Antimicrobials), lié au pourcentage
d'animaux traités par rapport a la popu-
lation animale totale, est utilisé classi-
quement pour évaluer l'exposition aux
antibiotiques. Par exemple, un ALEA de
0,2 pour une espéce donnée signifie
que 20 % du total du poids vif de cette
espece ont été traités aux antibiotiques.
Classées par ALEA décroissants, voici les
expositions aux antibiotiques calculées
en 2020 dans les différentes especes :
Lapin =1,910; Chiens/chats = 0,659 ;
Porcs = 0,491 ; Ovins/caprins = 0,363 ;
Volailles =0,358; Bovins =0,255;
Chevaux =0,220; Poissons = 0,164
(Anses, 2021).

L'usage des antibiotiques en méde-
cine vétérinaire a été fortement réduit
ces derniéres années, conformément
aux plans ecoantibiol et écoantibio2.
Ainsi en 2020, en comparaison avec
I'année 2011 qui est considérée comme
année de référence, I'ALEA a diminué
pour toutes les espéces : — 22,5 % pour
les bovins, — 55,5 % pour les porcs,
- 64,4 % pour les volailles, - 39,9 % pour
les lapins (Anses, 2021). Par ailleurs,
certaines catégories d'antibiotiques
dits d'importance critique (céphalos-
porines de 3 et 4¢ génération, fluoro-
quinolones de 2¢ génération) ne sont
plus utilisées qu'en dernier recours, et
leur utilisation s'est effondrée sur le ter-
rain (ils représentent aujourd'hui moins
de 0,5 % des traitements en poids vifs
traités) (Anses, 2021). A noter que
depuis 2017, en Europe (29 pays), grace
aux efforts de réduction de l'usage des
antibiotiques en médecine vétérinaire,
la consommation moyenne d’anti-
biotiques par 'Homme (130 mg/kg)
est supérieure a la consommation
moyenne d’antibiotiques par les ani-
maux de rentes (108,3 mg/kg) (ECDC,
EFSA and EMA, 2021).
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- Les anti-inflammatoires et anti-
douleurs : cette catégorie de médica-
ments voit son usage augmenter ces
derniéres années avec les nouvelles
recommandations autour de la gestion
du bien-étre animal (écornage, castra-
tion, maladies douloureuses). Nous
n‘avons pas de détail quant au volume
de vente qu'ils représentent (< 10 %).

- Les autres catégories de médi-
caments sont mineures en termes de
volume de ventes :

- Médicaments pour la maitrise du
cycle de reproduction : essentiellement
des hormones pour favoriser, synchro-
niser ou bloquer la reproduction des
animaux d'élevage

- Réhydratants et médicaments des
syndromes métaboliques

- Anesthésiques
- Euthanasiques

- Médicaments des grandes fonc-
tions (digestives, rénales...)

- Autres

Globalement, si l'on compare 2020
a 2019, la vente de médicaments a
reculé de 2,58 % pour les volailles, de
1,34 % pour les ruminants, mais elle a
augmenté de 0,99 % chez les porcs (ce

qui fait un global a - 1,08 % pour les
animaux de production) (AIEMV, 2021).
En I'état, ces chiffres sont peu infor-
matifs car, en fonction des familles de
médicaments concernés, les objectifs
peuvent diverger. Ainsi, une réduction
de l'usage des anti-infectieux (antibio-
tiques et antiparasitaires) est recom-
mandée aujourd’hui, principalement
dans une optique de lutte contre la
sélection et la dissémination d'orga-
nismes résistants. A contrario, les éle-
veurs sont encouragés a vacciner plus
largement, mais également a recourir
aux antidouleurs en cas de souffrance
animale (maladie, chirurgie), afin de
garantir le respect des cinq libertés fon-
damentales de I'animal, énoncées par
la FAWC (Farm Animal Welfare Council).

H 2.3. Différents usages
du médicament

En élevage, les traitements sont le
plus souvent collectifs. Différentes
stratégies coexistent concernant |'uti-
lisation du médicament :

- Les traitements curatifs : 'animal
est vu malade et le traitement de cette
maladie reléve du nécessaire soin aux
animaux, toujours dans le respect des
cinq libertés fondamentales précitées.
Ce traitement peut étre individuel ou
collectif si plusieurs animaux sont tou-
chés, par exemple via un agent infec-
tieux bactérien, fongique ou parasitaire.

Répartition des ventes de médicaments en 2020 par grandes classes
thérapeutiques en médecine vétérinaire, toutes espéces confondues (d’aprés

AIEMV, 2021).

Endectocides (7,3 %)

Insecticides /
ectoparasiticides
(14,5 %)

Antibiotiques (9,5 %)
' Vaccins (24,5 %)

Autres classes
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- La prophylaxie vaccinale: cet
usage concerne exclusivement I'utili-
sation de vaccins dans la lutte contre
les infections bactériennes, virales,
parasitaires ou fongiques. La prophy-
laxie, c'est 'ensemble des mesures a
prendre pour prévenir l'apparition des
maladies. Elle se décompose habituel-
lement d'un volet sanitaire/zootech-
nique, notamment la biosécurité i.e.
I'utilisation des « gestes barrieres » pour
faire un paralléle avec la crise de COVID-
19, etd'un volet vaccinal lorsqu'il existe.
L'approche vaccinale est principale-
ment une approche collective, méme
si elle peut parfois étre individuelle
(tétanos du cheval par exemple). Elle
permet de renforcer les capacités de
défense des animaux, et par la de
limiter les conséquences cliniques ou
zootechniques des infections. Pour
autant, la vaccination doit en général
étre couplée a des mesures sanitaires
ou zootechniques pour exprimer plei-
nement son potentiel. Ainsi, de jeunes
broutards correctement vaccinés mais
logés dans un batimentinadapté a leurs
besoins (mauvais renouvellement de
I"air, courants d‘air ou stress thermique)
resteront tres sensibles aux maladies
respiratoires bovines. Enfin, idéalement,
la prophylaxie vaccinale doit étre réali-
sée avant la période a risque de la mala-
die dans I'élevage, notamment parce
que la mise en place de 'immunité chez
I'animal apres vaccination est souvent
assez longue (de l'ordre de quelques
semaines). Dans certaines situations
particuliéres, et pour certains vaccins,
une utilisation sur des animaux pen-
dant la période a risque, ou contempo-
rains d'animaux malades, peut étre faite
avec des résultats probants (exemple
de la vaccination contre la colibacillose
chez les poules pondeuses).

- Les traitements préventifs : les
traitements sont administrés a un
moment donné du cycle de produc-
tion, qu'il y ait des animaux malades ou
pas au sein de |'élevage. Par exemple,
des traitements préventifs contre les
strongles gastro-intestinaux sont trés
souvent administrés aux jeunes bovins
a la mise a I'herbe, pour limiter le recy-
clage parasitaire au cours du paturage
et ainsi de futures infestations péna-
lisantes pour la santé et la croissance
des animaux. Lantibioprophylaxie, qui
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releve de ce méme principe, est parfois
utilisée pour limiter la morbidité et la
mortalité associées aux maladies res-
piratoires ou digestives dans les jours
ou semaines suivant la mise en lot ou
le sevrage, chez le porc ou le bovin.
Dans les feedlots bovins américains,
une méta-analyse a permis d'estimer
que l'antibioprévention permettait une
amélioration du gain moyen quotidien
(GMQ) de 0,11 kg/j (Wileman etal.,
2009). Cependant, en fonction des lots
de bovins, le nombre de malades évi-
tés par cette mesure ne compense pas
toujours le surco(t lié au traitement de
I'ensemble du lot (Nickell et al., 2008).
Par ailleurs, cette administration pré-
ventive d'antibiotiques est tres criti-
quée dans la mesure ou elle participe a
un usage massif d'antibiotiques, favori-
sant la sélection et la dissémination de
souches antibiorésistantes (Schwarz
et Chaslus-Dancla, 2001 ; McEwen
et Fedorka-Cray, 2002 ; Phillips et al.,
2004). L'antibioprévention ne repré-
sente pas une mesure envisageable
dans un cadre de gestion durable
(Scientific Committee on Animal Health
and Animal Welfare, 2001). Elle est
désormais proscrite en France, depuis
le 28 janvier 2022 (sauf dans des cas
trés particuliers). C'est d'abord la mise
en place de mesures sanitaires et vac-
cinales qui doit étre privilégiée (Anses,
2014). A noter que certaines familles
d’antibiotiques dites critiques sont
interdites d’'usage dans ce cadre.

- Les traitements métaphylac-
tiques : ces traitements consistent a
traiter a la fois les animaux clinique-
ment malades et les animaux d'un
méme groupe qui sont encore clinique-
ment sains mais ont une forte probabi-
lité d'étre infectés a cause du contact
étroit avec les animaux malades (EMA,
2016). Cette approche est spécifique a
I'union européenne, les autres pays ne
faisant pas de distinction entre antibio-
prophylaxie et métaphylaxie. Ce type
d’administration est une pratique qui
se développe dans les élevages en lot,
en alternative a l'antibioprophylaxie,
justement dans la perspective de dimi-
nuer |'utilisation des antibiotiques en
ne traitant que lorsque la maladie est
effectivement présente. Les principaux
objectifs sont la maitrise du temps de
travail (plus facile de traiter une seule

fois tous les animaux), et la mise en place
d’un traitement précoce qui maximise
I'efficacité de l'antibiothérapie, réduit
les risques de rechutes ou de passage a
la chronicité, et palie la sous-détection.
Le choix du recours a la métaphylaxie
devrait revenir au vétérinaire, le plus
a méme de juger de sa pertinence, en
se basant sur ses connaissances de la
maladie, de son épidémiologie, de sa
gravité mais également sur sa connais-
sance de l'élevage.

Les facteurs de croissance : ce sont
des antibiotiques distribués par voie
orale, généralement selon un schéma
posologique employant des doses plus
faibles que celles employées pour les
autres types de traitements. Le but est
de maximiser les performances zoo-
techniques des animaux. Cet usage est
interdit en Europe depuis 2006.

Dans le choix des médicaments a uti-
liser, plusieurs éléments sont a considé-
rer. En filiere porcine, avicole, cunicole
ou de veaux de boucherie, la notion
de marge est essentielle (colts/béné-
fices), et parfois le recours a une anti-
biothérapie est économiquement plus
intéressant que d’autres mesures plus
durables. Il ne faut pas non plus négli-
ger I'importance du temps éleveur : par
exemple, 'hyperthermie est le signe le
plus précoce d’'une maladie respiratoire
chez les bovins, mais il est impossible
qu’un éleveur armé d’un simple ther-
mometre puisse prendre la tempéra-
ture de tous ses animaux chaque jour,
d'ou l'intérét du recours a la métaphy-
laxie lorsque la situation sanitaire se
dégrade. Le développement d'outils de
suivi automatisés est en cours, mais ces
systemes restent encore trop onéreux
ou insuffisamment fiables.

3. Enjeux d'avenir autour
de la pharmacie d'élevage

H 3.1. Une image dégradée
du médicament en élevage

Sil'on regarde la derniere campagne
marketing du distributeur Carrefour,
« Act for food », le message est mar-
quant : Carrefour supprime les antibio-
tiques pour toutes ses filiéres « qualité
carrefour ». Le message de fond est



séduisant, avec une mise en valeur du
travail collaboratif de prévention pro-
posé par le distributeur avec ses éle-
veurs sous contrat (consultable sur un
site internet dédié). Malheureusement,
le format publicitaire contraint, qui
touche la plus grande partie des
consommateurs, peut se résumer ainsi :
I'élevage (francais) utilise trop d'antibio-
tiques, alors que l'on peut faire autre-
ment, grace a la grande distribution (!).
Cette campagne illustre bien le fossé
qui se creuse entre les efforts réalisés en
France (en huit ans, réduction de 45 %
de l'utilisation des antibiotiques chez
les animaux, toutes filieres confondues
(source DGAL Novembre 2020), cf. par-
tie 2.2) et I'image percue par le grand
public d’'un élevage trop industriel, en
marge des grands enjeux du moment.
Ce déficit d'image est trés pénalisant
pour toutes les filieres d'élevage, et
démotivant pour ses acteurs qui ne
voient pas leurs efforts payer.

De méme, de nombreuses confu-
sions persistent pour le grand public
sur la réalité de I'utilisation des médi-
caments en élevage en France. Ainsi, le
recours aux hormones de croissance ou
I'utilisation d'antibiotiques comme fac-
teurs de croissance sont des pratiques
rigoureusement interdites en Europe,
alors que ce n'est pas le cas partout,
notamment aux Etats-Unis. La com-
munication grand-public autour des
médicaments par les professionnels est
trés encadrée réglementairement, et se
limite généralement a un discours assez
opaque pour les non-initiés. L'absence
de communication claire a destination
du grand-public favorise la dissémina-
tion de messages perturbants par des
associations lobbyistes anti-élevages,
notamment sur les réseaux sociaux,
messages qui participent grandement a
la dégradation de I'image de toute une
filiere. D'autant que parmi les médica-
ments, on compte nombre de vaccins
indispensables a la maitrise durable des
maladies infectieuses en élevage.

A l'opposé, une promotion excessive
est faite pour des produits dit alterna-
tifs, présentés comme naturels (phyto-
thérapie, aromathérapie), produits qui
jouissent de ce fait d'une image tres
favorable pour le grand public et les
éleveurs. Ces nouvelles thérapeutiques
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posent pourtant de nombreuses ques-
tions sur leur qualité, sur leur innocuité
pour I'animal ou pour le consommateur,
ou sur leur efficacité, notamment lors-
qu'on les compare aux exigences appli-
quées au médicament ( ). De
plus, I'absence de tout encadrement
reglementaire approprié engendre une
absence compléte de transparence sur
les usages en ferme, ce qui complique
la gestion du risque et déroge aux
exigences actuelles du marché et des
consommateurs. Un nouveau scandale
sanitaire n"améliorerait certainement
pas I'image de |'élevage francais.

H 3.2. Lutte
contre les résistances
aux anti-infectieux

Au sein des antiinfectieux, on dis-
tingue principalement les antibiotiques
et les antiparasitaires. La lutte contre
le développement des résistances
aux anti-infectieux passe aujourd’hui
essentiellement par une réduction de
leur utilisation, avec des mesures soit
contraignantes (pour les antibiotiques),
soit basées sur la bonne volonté des
différents acteurs (pour les antiparasi-
taires) ; deux poids, deux mesures en
quelque sorte.

La lutte contre les résistances aux
antibiotiques est mondiale, impli-
quant différentes organisations inter-
nationales (ONU, OMS, OIE), régionales
(EMA, FDA) et locales (Ministére de la
Santé et Ministére de I'Agriculture en
France). Lapproche « une seule santé »
s'est démocratisée, considérant que les
santés animale, humaine et environne-
mentale sont liées. En effet, les échecs
thérapeutiques en lien avec l'anti-
biorésistance chez les animaux sont
rares. Les mesures prises en médecine
vétérinaire répondent avant tout a
un probléeme de santé publique. En
découle l'application de deux prin-
cipes :le principe de précaution quant
a lI'évaluation du risque, et le principe
de prohibition pour la gestion de ce
risque. Pour autant, I'analyse quanti-
tative du risque, qui aurait permis de
hiérarchiser les principaux facteurs
de risque, a été rejetée par les experts
de I'OMS, considérant qu'un risque
plausible était suffisant a I'application
du principe de précaution (Toutain

etal.,, 2014). Ainsi, la contribution
vétérinaire au développement de
I'antibiorésistance chez 'Homme est
inconnue. Deux risques principaux
sont identifiés :

- transmission a 'Homme de germes
zoonotiques devenus résistants, par
contact direct ou via I'alimentation :
c'est un risque individuel qui concerne
d’abord les professionnels de la filiere
agro-alimentaire. Le consommateur
final peut également localement étre
touché

- amplification de génes de résis-
tances chez l'animal et dans ses
effluents, a l'origine d’une diffusion
dans différents écosystemes: c'est un
risque écologique global, avec des
échanges de génes de résistance entre
bactéries commensales humaines, ani-
males et environnementales. Ce risque
semble le plus important car il est diffi-
cile a circonscrire.

La stratégie déployée a I'échelon
mondial s'appuie principalement sur
une réduction de I'utilisation des anti-
biotiques en médecine vétérinaire,
avec une emphase particuliére sur cer-
taines familles d'antibiotiques critiques
(interdiction ou fortes restrictions
d'utilisation).

La lutte contre les résistances aux
antiparasitaires est par contre une
problématique essentiellement vétéri-
naire, les pays dits « développés » ayant
peu de parasitoses impactant la santé
humaine (ce qui n'est pas forcément
le cas des pays du Sud). De ce fait, les
moyens disponibles sont nettement
moindres, et la coordination inter-
nationale se limite essentiellement a
I'échelon régional (Union Européenne
pour ce qui nous concerne). Les prin-
cipales résistances qui posent des dif-
ficultés en élevage aujourd’hui sont les
résistances aux nématodicides chezles
petits ruminants et chez les équidés,
voire les résistances aux anticoccidiens
chez les volailles ou les résistances
de certains arthropodes (Colloque
SNGTV/OIE, 2017). Un usage raisonné
des antiparasitaires est indispensable
a l'avenir de certaines productions.
Certains usages vont donc devoir évo-
luer, obligatoirement.
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H 3.3. Bien-étre animal

Le bien-étre animal est un enjeu
plus récent mais essentiel en élevage,
non seulement pour garantir la qua-
lité des produits commercialisés (le
stress est défavorable a la qualité des
viandes par exemple), mais surtout
pour répondre a de nouvelles exi-
gences sociétales. Le code civil n'a ainsi
reconnu l'animal comme « étre vivant
doué de sensibilité » que le 28 janvier
2015 (article 528), bien que cette men-
tion existait déja dans le code rural.
La pharmacie d'élevage joue notam-
ment un role essentiel pour répondre
a la prise en charge de la douleur.
Contrairement aux antiinfectieux, I'uti-
lisation des analgésiques doit absolu-
ment étre encouragée. L'utilisation
plus fréquente aujourd’hui des antiin-
flammatoires pour la gestion de la dou-
leur liée a I'écornage ou au vélage chez
les bovins tout comme a la mise bas
des truies illustre cette évolution des
mentalités. De méme, la reglementa-
tion évolue rapidement et force les éle-
veurs a modifier certaines pratiques.
Ainsi, depuis février 2022, la castra-
tion des porcelets a vif est interdite.
Elle reste possible uniquement aprés
usage d'un anesthésique local et d'un
antiinflammatoire. Les autres alterna-
tives sont (1) I'absence de castration
(mais cela engendre une viande moins
grasse, des animaux plus agressifs et
un risque d’'odeur d’urine a la cuisson
pour certains males entiers) ou (2) le
recours a un vaccin qui bloque tem-
porairement la fonction testiculaire. La
prise en compte de la douleur animale
s'accompagne aujourd’hui d'une inci-
tation, voire d’une obligation, de faire
évoluer certaines pratiques et de sou-
lager I'animal en souffrance.

m 3.4. Ecotoxicité
et biodiversité

La prise en compte de l'influence
des médicaments sur l'environne-
ment, sur les organismes non cibles
et sur la biodiversité, représente un
enjeu récent mais fondamental pour
la pérennité des élevages. La société
civile est aujourd’hui particulierement
sensible a cette thématique, avec des
associations particulierement actives.
On atous en téte le débat autour de la
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levée de l'interdiction des néonicoti-
noides comme traitement phytosani-
taire pour lafiliére betterave, en 2020,
a cause de l'impact environnemental
de cet insecticide, notamment sur les
insectes pollinisateurs. La multiplica-
tion des zones natura 2000 est une
autre illustration de ce phénoméne.
Dans ces espaces particuliers, des res-
trictions d'usage de certains médica-
ments peuvent avoir un impact sur les
prescriptions des vétérinaires. C'est le
cas par exemple des lactones macro-
cycliques ou des pyréthrinoides, deux
antiparasitaires tres utilisés chez les
ruminants pour traiter respective-
ment les infestations par les néma-
todes ou par les mouches/tiques
pendant la saison estivale. Dans ces
territoires particuliers, ces molécules
doivent parfois étre soit remplacées
par d’autres moins écotoxiques (mais
il existe peu d'alternatives crédibles),
soit utilisées en paralléle d'un confi-
nement des animaux en batiment
pendant une période plus ou moins
importante, ce qui ne correspond pas
a la valorisation estivale des patures !

En 2007, le réglement européen
REACH (réglement N° 1907/2006) est
entré en vigueur pour sécuriser la
fabrication et l'utilisation des subs-
tances chimiques dans l'industrie
européenne. Ce réglement a imposé
un recensement de toutes les subs-
tances chimiques fabriquées ouimpor-
tées sur le marché européen (achevé
en 2018), suivi d’'une évaluation de la
dangerosité de ces substances, dans le
but notamment de protéger la santé
humaine et I'environnement, et de
fournir une information identique et
transparente a tous. Cette réglementa-
tion s'applique aujourd’hui également
a certains principes actifs retrouvés
dans les médicaments, et tout par-
ticulierement aux substances quali-
fiées d'extrémement préoccupantes :
ce sont des substances persistantes,
bioaccumulables et toxiques (PBT), ou
des substances trés persistantes et trés
bioaccumulables (vPvB). Depuis 2017,
tous les médicaments qui souhaitent
obtenir une autorisation de mise sur le
marché doivent vérifier leur apparte-
nance a l'une de ces deux catégories
(EMA CVMP, 2015). Concrétement, si
une substance appartenant a l'une de

ces catégories n'apporte pas un béné-
fice considérable par rapport a ce qui
existe sur le marché, son autorisation
sera refusée. Ainsi, en 2018, un premier
médicament vétérinaire s'est vu refusé
son AMM a cause du risque environne-
mental : Longrange®, une éprinomec-
tine longue action (EMA CVMP, 2018).
Concernant les médicaments déja sur
le marché, le classement comme subs-
tance extrémement préoccupante est
achevé, et prés de 20 molécules ont
été identifiées, toutes des antipara-
sitaires. A ce jour, il n'y a pas eu de
retrait d’/AMM pour ces substances,
mais certaines sont sous investigation,
notamment pour mieux préciser leur
impact environnemental en condi-
tions terrain, mais aussi pour évaluer
les alternatives disponibles en cas de
retrait d’AMM. Des précautions parti-
culiéres d'emploi sont apparues sur les
notices de ces médicaments, précisant
I'écotoxicité spécifique de ces molé-
cules, et les organismes non cibles qui
sont touchés, ainsi que certaines res-
trictions d'usage (comme la restriction
d’accés aux cours d'eau pendant une
période donnée). L'objectif a terme de
cette reglementation, c'est l'interdic-
tion des molécules classées comme
extrémement préoccupantes, et leur
substitution par des molécules moins
dangereuses pour l'environnement.
Malheureusement, pour certaines
indications, notamment concernant
les traitements insecticides ou acari-
cides, il n'existe pas d’alternative cré-
dible qui ne soient pas tres toxique
pour I'environnement. De ce fait, un
usage le plus raisonné possible doit
étre promu, tout particulierement
pour ces molécules. Le vétérinaire
devrait étre le chef d'orchestre et le
garant de cet usage raisonné, appli-
quant les nouvelles recommanda-
tions issues des centres de recherche
sur la gestion durable des parasites.
Sur le terrain, la situation reste plus
contrastée, les connaissances dans ce
domaine étant insuffisamment par-
tagées. De plus, ceci s'oppose parfois
aux besoins sanitaires, comme en 2008
lors de la crise de la Fievre Catarrhale
Ovine (FCO), crise qui n'est toujours
pas achevée et qui s'est traduite par
une obligation de désinsectisation
massive des animaux et des camions
assurant leur transport, mesure dont



les résultats restent discutés sur la ges-
tion de la crise de la FCO alors que ces
insecticides trés écotoxiques ont été
utilisés larga manu.

H 3.5. Chartes et labels

Différentes chartes et labels existent
dans les élevages aujourd’hui, et vont
avoir un impact sur les prescriptions de
médicaments. Le label le plus connu est
le label « production ou agriculture bio-
logique », label officiel qui répond a des
obligations réglementaires. Il en existe
bien d’autres, qui peuvent étre privés
et répondre a des cahiers des charges
qui leur sont propres. Pour étre éligible
a la certification biologique, concer-
nant les traitements vétérinaires, les
contraintes suivantes s'imposent aux
élevages (Journal Officiel de I'Union
européenne, 2018) :

- Tout traitement préventif, y compris
anticoccidiens, ou tout traitement en
vue de maitriser la reproduction (induc-
tion ou synchronisation des chaleurs)
est strictement interdit.

- Pas de restriction a I'emploi de
vaccins

- Encadrement des traitements anti-
parasitaires (en fonction des espeéces)

- A l'exclusion des vaccins, des trai-
tements antiparasitaires et des plans
d‘éradication obligatoires, un maximum
de 3 traitements curatifs allopathiques
peut étre administré sur une période de
douze mois coulissants. Le nombre de
traitements autorisés est ramené a un
seul pour tout cycle de production de
moins d’1 an.
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- Le temps d’attente applicable est
doublé par rapport au temps d’attente
|égal utilisé en agriculture convention-
nelle, et au minimum de 48 h.

Quelques remarques des auteurs sur
ces labels :

Tout d’abord, le doublement des
temps d'attente en label biologique n'a
aucune base scientifique solide, la déter-
mination des temps d‘attente dans les
AMM vétérinaires étant déja réalisée
avec des postulats trés séveres. Cette
option a principalement pour objectif
de décourager I'emploi de traitement
allopathiques a moins qu'ils ne soient
totalement indispensables, une phi-
losophie vertueuse donc. Pourtant, le
nombre limité de traitements possibles
et le rallongement des temps d‘attente
peuvent avoir également des effets per-
vers, notamment concernant la prise en
charge thérapeutique de la douleur. En
élevage monogastrique, avec des durées
de productions courtes, cette pression
du traitement unique peut également
retarder la mise en place d'un traitement
antibiotique nécessaire, augmentant
ainsi échecs thérapeutiques, rechutes
ou souffrance animale (la précocité du
traitement est souvent essentielle a
I'efficacité des antibiotiques). Au sein
des éleveurs bio, ou des filiéres sans
antibiotiques, on observe méme une
minorité extrémiste qui refuse toute
médication allopathique, avec des ani-
maux en souffrance a qui l'on refuse le
traitement indispensable a leur santé.
Le risque de démédicalisation des ani-
maux d'élevage existe aujourd’hui dans
ces labels dont la philosophie originelle
était pourtant un retour vers une pro-
duction plus durable et une meilleure
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prise en compte du bien-étre animal. La
rigidité des chartes et labels s'oppose
parfois au bon sens du soignant et peut
mettre |'éleveur en difficulté dans sa
capacité a apporter les soins nécessaires
a ses animaux.

Conclusion

La pharmacie vétérinaire est une
composante importante de la gestion
de la santé et du bien-étre des animaux
d‘élevage. Elle est aujourd’hui décriée
parce que trop mal comprise, notam-
ment par le grand-public. D'abord, elle
est multiple, et s'il est souhaitable de
réduire l'usage des anti-infectieux a
leur strict nécessaire, il est important
d'encourager le recours aux vaccins, aux
anti-inflammatoires ou aux antidou-
leurs. Ensuite, elle est trés encadrée
réglementairement, s'appuyant sur un
réseau de professionnels formés, ce qui
permet un réel contréle des pratiques
par les services de I'état, et une tracabi-
lité qui assure la protection du consom-
mateur. Enfin, elle est un enjeu financier
important, car la France est le premier
pays de I'UE en volume de ventes de
médicaments vétérinaires.

Bien utiliser le médicament reste
indispensable pour un élevage plus
durable. S'il reste encore nombre de
batailles a mener, de connaissances
a acquérir ou de pratiques a changer,
beaucoup de choses ont déja été mises
en place avec des résultats trés pro-
bants, ce qui est trés encourageant pour
I'avenir. Reste a mieux communiquer
ces efforts aupres du grand public, pour
que chaque citoyen puisse demeurer
fier de la filiére d'élevage francaise.
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Résumé

Le médicament vétérinaire n'est pas un produit comme les autres. Ainsi, il ne peut étre commercialisé qu'aprés obtention d'une Autorisation
de Mise sur le Marché (AMM), fondée sur une évaluation scientifique stricte de sa qualité, de son efficacité, de son innocuité, et des résidus
retrouvés dans les denrées alimentaires, par une autorité publique compétente. De méme, sa commercialisation est tres encadrée, avec
un role central du vétérinaire de I'élevage, et une tragabilité rigoureuse qui assure une protection efficace du consommateur. La pharma-
cie vétérinaire est une composante clé de la gestion de la santé et du bien-étre des animaux d’élevage. Bien utiliser le médicament reste
indispensable pour un élevage plus durable. Ainsi, il faut réduire I'usage des anti-infectieux au strict nécessaire, dans un environnement de
lutte contre la sélection et la diffusion de genes de résistances. A contrario, le recours aux vaccins, aux anti-inflammatoires ou aux antidou-
leurs doit étre absolument encouragé pour lutter contre les maladies infectieuses ou améliorer le bien-étre animal. Parfois, a cause de
I'écotoxicité de certains médicaments, ou de par l'existence de chartes et de labels spécifiques, de nouvelles stratégies doivent étre mises
en place pour la gestion de la santé des animaux. Dans tous ces domaines, méme s'il reste encore beaucoup de connaissances nouvelles a
produire, de pratiques a changer ou d'alternatives a mettre au point, I'¢levage francais a fait de grands progrés ces derniéres années. Reste
a communiquer aupres du grand public qui conserve une image tres dégradée du médicament en élevage.

Abstract

Veterinary pharmacy - a major challenge for sustainable livestock production

In Europe, veterinary drugs can only be marketed after obtaining a marketing authorisation (MA), based on a strict scientific evaluation of its qua-
lity, efficacy, safety and residues detected in food, by a competent public authority. Sales are also highly regulated, with a central role given to the
farm veterinarian, together with rigorous traceability, thus ensuring consumer protection. Veterinary pharmacy is a key part of health and welfare
management of farm animals. Proper use of drugs remains essential for more sustainable livestock production. The use of antimicrobials must
be reduced to the strict minimum, as the selection and spreading of resistance genes must be prevented. On the other hand, the use of vaccines,
anti-inflammatories or analgesics should be absolutely encouraged to control infectious diseases orimprove animal welfare. Sometimes, because
of the ecotoxicity of some drugs, or because of the existence of specific labels, new strategies must be developed for animal health management. In
all these areas, even if there is still a lot of new knowledge to be acquired, practices to be changed or alternatives to be developed, French livestock
farming has made great progress in recent years. What remains to be done is to communicate with the general public, which still has a very poor
image of medicine in animal production.

ROSTANG A., BELLOC C., LEBLANC MARIDOR M., POULIQUEN H., 2022. La pharmacie vétérinaire — un enjeu majeur pour un élevage
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B Une réduction de l'utilisation des antibiotiques s'est opérée au cours des derniéres années en médecine
vétérinaire, a I'échelle francaise et européenne. Celle-ci est le résultat des mesures prises conjointement par les
pouvoirs publics et les professionnels. L'usage des antibiotiques dimportance critique en médecine humaine et
animale est aujourd’hui encadré en France en santé animale. A 'avenir, la nouvelle réglementation européenne
renforcera I'encadrement des usages et leur surveillance.

Introduction

La lutte contre I'antibiorésistance
est un défi majeur et mondial de santé
publique.Tous les plans d'action publiés
aux niveaux international, européen et
national visent a promouvoir I'usage
prudent des antibiotiques. Diminuer
I'utilisation des antibiotiques en réser-
vant leur usage dans les cas ou il est
strictement nécessaire est un objectif
clairement affiché. « Diminuer, c’est
possible » était dailleurs la devise du
premier plan Ecoantibio pour réduire
les risques d'antibiorésistance en méde-
cine vétérinaire en France.

Réduire I'utilisation des antibiotiques
n'‘est pas une fin en soi, l'objectif est de
limiter la résistance. Le lien entre I'uti-
lisation d'antibiotiques et la résistance
des bactéries est maintenant bien éta-
bli (ECDC/EFSA/EMA, 2015). Diminuer
I'utilisation des antibiotiques en méde-
cine vétérinaire contribue a diminuer
la pression de sélection globale qui est
exercée par les antibiotiques.

Lapproche « One Health » (Une seule
santé) considere aujourd’hui que la
santé humaine, la santé animale et
la santé des écosystémes sont inter-
connectées et forment un tout. Ces trois
santés sont impactées par la perte d'ef-
ficacité des antibiotiques vis-a-vis de
bactéries pathogenes. Ainsi, dans cette
approche « One Health », il est néces-
saire que les objectifs de réduction en
filieres animales visent en particulier
les antibiotiques les plus importants
en médecine humaine. Considérant la
globalisation des échanges de denrées,
d'animaux et de personnes, le principe
«Un monde-Une santé » permet une
action intégrée et unifiée face a I'an-
tibiorésistance. La problématique ne
peut pas étre considérée qu'a l'éche-
lon national ; une mobilisation large et
une coordination internationale sont
essentielles.

Dans cet article, les principales recom-
mandations et mesures prises pour
réduire I'utilisation des antibiotiques en
médecine vétérinaire seront détaillées
au niveau international, européen et

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7189

francais. Laccent sera porté sur les plans
d’action et les mesures réglementaires
ayant eu un impact sur les utilisations
des antibiotiques. Les résultats obte-
nus en France seront présentés dans
une deuxieme partie, en s'intéressant
en particulier a la réduction de lI'expo-
sition animale aux antibiotiques dans
les filieres de rente. Enfin, les futures
mesures pour lutter contre I'antibioré-
sistance seront exposées, avec hotam-
ment la mise en place de la nouvelle
réglementation européenne.

1. Des recommandations
et des mesures prises
en médecine vétérinaire

m 1.1. A l'international

a. Un plan d'action global
contre l'antibiorésistance
L'Organisation Mondiale de la Santé
(OMS), I'Organisation des Nations unies
pour l'Alimentation et I'Agriculture
(FAO) et I'Organisation mondiale de
la santé animale (OIE) ont commencé
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Lexique des sigles ou abréviations utilisés.

Animal Level of Exposure to Antimicrobials (Indicateur d'exposition des animaux aux

Antimicrobial Advice Ad Hoc Expert Group (Groupe d'experts ad hoc de conseil en matiere

Agence nationale de sécurité sanitaire de |'alimentation, de I'environnement et du travail

Committee for Medicinal Products for Veterinary Use (Comité des médicaments vétérinaires)

European Centre for Disease Prevention and Control (Centre européen de prévention et de

European Surveillance of Veterinary Antimicrobial Consumption (Surveillance européenne de

Food and Agriculture Organization (Organisation des Nations unies pour I'Alimentation et

Interagency Coordination Group (Groupe spécial de coordination inter-institutions des Nations

Joint Inter-agency Antimicrobial Consumption and Resistance Analysis (Groupe interagence

Sigle Signification
ALEA
antibiotiques)
AMEG
d‘antimicrobiens de I'EMA)
AMM  Autorisation de Mise sur le Marché
ANMV  Agence Nationale du Médicament Vétérinaire
Anses
(34G  (éphalosporines de 3¢ et 4° générations
CGAAER  Conseil Général de I'Alimentation, de I'Agriculture et des Espaces Ruraux
CVMP
DGAL  Direction Générale de I'Alimentation
ECDC
contrble des maladies)
EFSA European Food Safety Authority (Autorité européenne de sécurité des aliments)
EMA European Medicines Agency (Agence européenne des médicaments)
ESVAC
la consommation d'antimicrobiens vétérinaires)
FAO
I'Agriculture)
FQ Fluoroguinolones
IACG
Unies sur la résistance aux antimicrobiens)
JIACRA
d'analyse de la consommation et de résistances aux antimicrobiens)
JOUE  Journal Officiel de I'Union européenne
LAAAF  Loi d’Avenir pour I'Agriculture, I'Alimentation et la Forét
OIE Organisation mondiale de la santé animale
0MS Organisation Mondiale de la Santé
PCU Population Corrective Unit (1 unité de biomasse équivalente a 1kg de poids vif)
RAM Résistance aux antimicrobiens
RCP Résumé des Caractéristiques du Produit
RONAFA

Reduction Of the Need for Antimicrobials in Food- producing animals and Alternatives
(Réduction du besoin d'antimicrobiens chez les animaux producteurs d'aliments et alternatives)

UE Union européenne

a travailler sur la résistance aux anti-
microbiens il y a plus de 25 ans. Elles
ont publié de nombreuses directives
et normes sur |'utilisation prudente
des antimicrobiens, sur la surveillance
des utilisations et de la résistance, et
sur |'évaluation des risques d'émer-
gence ou de propagation de bactéries
résistantes. En 2011, 'OMS, la FAO et
I'OIE ont adopté un accord tripartite
afin d'étendre leur collaboration dans
le sens du concept « Une seule santé ».
Cette coopération accrue a conduitala
publication en mai 2015 du Plan d’ac-
tion mondial de I'OMS, qui décrit les
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réles et les responsabilités des parties
prenantes en matiere de résistance aux
antimicrobiens. Ce plan vise a assurer le
traitement des maladies infectieuses a
|'aide de médicaments s(rs et efficaces,
dont la qualité est garantie. Il propose
des actions clés a mettre en ceuvre dans
les 5a 10 prochaines années et souligne
I'importance des normes intergou-
vernementales de I'OIE au regard de
I'usage responsable et prudent des anti-
microbiens chez les animaux terrestres
et aquatiques. Le Plan d’'action global
soutient aussi la mise en place par I'OIE
d'une base de données mondiale sur

I'utilisation des antimicrobiens chez les
animaux. Ce projet permettra aux pays,
régions et a la communauté mondiale,
de disposer d'informations de base,
obtenues a l'aide d'une méthodolo-
gie harmonisée, afin de mesurer des
tendances dans le temps et d'évaluer
I'efficacité des actions menées (Gochez
etal.,, 2019). Parallelement I'OIE et la
FAO ont également adopté en consé-
quence des plans stratégiques de lutte
contre la résistance aux antimicrobiens
en 2016.

Le plan d’action global publié en
2015 a été un élément important pour
faire progresser la prise de conscience
des pays sur la nécessité d'agir dans le
domaine de I'antibiorésistance. Ces der-
nieres années le probleme de I'antibio-
résistance a été porté par plusieurs pays
au niveau politique et a fait l'objet de
discussions au niveau du G7 et du G20.

En septembre 2016, lors de I'As-
semblée générale des Nations Unies,
les Etats membres ont adopté la
« Déclaration politique sur la résistance
aux antimicrobiens » dans le but de
garantir une action mondiale efficace
et soutenue pour lutter contre la résis-
tance aux antimicrobiens. Le Secrétaire
général de I'Organisation des Nations
Unies (ONU) a créé un Groupe spécial
de coordination inter-institutions des
Nations Unies sur la résistance aux anti-
microbiens (Interagency Coordination
Group - IACG) en vue de garantir une
action mondiale efficace pour contrer
cette menace a la sécurité sanitaire.
L'IACG, coprésidé par le Vice-Secrétaire
général de I'ONU et par le Directeur
général de I'OMS, est composé de
représentants de haut niveau des insti-
tutions des Nations Unies concernées,
d‘'autres organisations internationales
et d'experts de différents domaines.
En 2019, ce groupe a publié un rap-
port qui appelle a agir d'urgence et a
adopter une approche coordonnée
et multisectorielle, suivant le principe
«Un monde, une santé » (IACG, 2019).
Il recommande notamment aux pays
d’accorder la priorité a I'élaboration
de plans d’action nationaux visant
a redoubler d'efforts en matiere de
financement et de renforcement des



Réduction de I'utilisation des antibiotiques en filiéres animales : quelles mesures, quels résultats, quelles perspectives ? /259

capacités, de mettre en place des sys-
témes de réglementation plus solides,
d‘éliminer d'urgence I'utilisation d'an-
timicrobiens d'importance critique
en tant que promoteur de croissance
des animaux de rente. Si porter le pro-
bleme de I'antibiorésistance au niveau
politique est une étape importante, on
ne peut que constater I'hétérogénéité
des situations entre les pays et le pas
de temps important nécessaire pour
mettre en place les recommandations
internationales (Moulin, 2018). Il existe
encore des disparités importantes sur
certains sujets comme celui des antibio-
tiques promoteurs de croissance. Alors
que leur utilisation dans les aliments
pour animaux est interdite dans |'Union
européenne depuis 2006, cette pra-
tique est encore courante dans d'autres
pays (OIE, 2021a). De nombreux pays
ont historiquement favorisé un accés
a de la viande bon marché par rapport
a une réforme agricole plus large pour
lutter contre le phénomene d’antibio-
résistance (Moulin et Pokludova, 2020).

La notion d'antibiotiques critiques
est apparue en 2003 lors d’'une réunion
tripartite FAO/OIE/OMS organisée a
Genéve (OMS, 2003). Un antibiotique
d'importance critique a alors été défini
comme un antibiotique appartenant
a une famille d'antibiotiques qui est
le seul traitement ou un des seuls trai-
tements disponibles pour traiter une
maladie humaine grave ou une bactérie
pathogéne intestinale provoquant une
maladie transmise par voie alimentaire.

En 2004, lors de la seconde réunion
tripartite d'Oslo (OMS, 2004), il a été
recommandé d'établir des listes d'anti-
biotiques critiques séparées, I'une pour
I'usage humain et I'autre pour l'usage
animal.

L'OMS a établi une liste d’antibio-
tiques critiques pour 'Homme qui est
actualisée régulierement (OMS, 2019).
En complément, 'OMS a publié en 2017
une ligne directrice pour l'utilisation
des antimicrobiens importants pour la
médecine humaine chezles animaux de
rente destinés a l'alimentation humaine
(OMS, 2017).

De son c6té, I'OIE a également établi
une liste d'antibiotiques importants en
médecine vétérinaire qui est actualisée
régulierement (OIE, 2021b). Cette liste
comprend des recommandations spéci-
figues pour l'usage des céphalosporines
de 3¢ et 4¢ générations (C34G), des fluo-
roquinolones (FQ), de la colistine, ainsi
que pour l'usage hors Autorisation de
Mise sur le Marché (AMM) des antibio-
tiques autorisés seulement en méde-
cine humaine.

Ces deux organisations internatio-
nales ont établi ces listes en utilisant
des critéres différents (Anses, 2021a).
Les listes d’antibiotiques critiques
permettent de cibler les mesures de
gestion des risques et de formuler des
recommandations globales pour l'uti-
lisation prudente des antibiotiques

( ).
m 1.2. En Europe

L'Union européenne (UE) a été
prompte a reconnaitre I'importance de
la lutte contre la résistance aux antimi-
crobiens, comme en atteste la straté-
gie communautaire de 2001 de lutte
contre la résistance antimicrobienne.
Cette politique a été renforcée par le
plan d’action 2011 de la Commission,
notable pourla démarche globale « One
Health » sur laquelle le plan repose (UE,
2011).

Au sein de I'UE, la situation en matiére
de résistance aux antimicrobiens varie
fortement d'un Etat membre a l'autre.
Ce morcellement se vérifie en ce qui
concerne tant les schémas d'utilisation
d'antimicrobiens et le développement
de la résistance, que le degré d'applica-
tion de politiques nationales efficaces
pour combattre la résistance aux anti-
microbiens (Commission européenne,
2016). Le deuxiéme plan d’action
européen qui couvre la période 2017
a 2022 a ainsi pour objectif principal
de faire de I'UE une «région de pra-
tiques d'excellence » avec une coordi-
nation et une surveillance renforcées,
ainsi que des mesures de controle plus
efficaces (UE, 2017). Le plan vise aussi
a soutenir le développement de nou-
veaux antimicrobiens et de produits
alternatifs pour les animaux ainsi que

pour les humains. Un autre objectif est
d'intensifier les efforts déployés par I'UE
a l'échelle mondiale en vue de donner
corps aux objectifs mondiaux rela-
tifs a la résistance aux antimicrobiens
et aux risques qui y sont liés dans un
monde de plus en plus interconnecté.
La Commission européenne a publié
en 2021 un rapport sur I'état d'avance-
ment du plan d’action en cours dans
I'UE (Commission européenne, 2021).

La législation de I'UE oblige tous les
Etats membres a respecter les mémes
regles et obligations en matiere d'au-
torisation et de surveillance des médi-
caments. L'Agence européenne des
médicaments (EMA) a été créée en
1995 pour garantir l'utilisation opti-
male des ressources scientifiques en
Europe en vue de I'évaluation, de la
surveillance et de la pharmacovigi-
lance des médicaments (EMA, 2016a).
En cas de divergences de vues entre
des autorités nationales compétentes
ou lorsqu’une question d‘intérét pour
I'UE est soulevée sur des médicaments
vétérinaires, I'EMA, a travers le Comité
des médicaments vétérinaires (CVMP),
est saisie pour rendre un avis d’arbi-
trage européen (ou référés commu-
nautaires). La Commission européenne
s'appuie ensuite sur les avis rendus
par 'EMA pour prendre les décisions
correspondantes.

Le groupe de travail du CVMP sur les
antimicrobiens a publié des documents
de réflexion (Reflection paper) portant
sur l'utilisation de certaines classes
d’antimicrobiens chez les animaux
producteurs d’aliments dans I'UE et le
développement de la résistance et son
impact sur la santé humaine et animale
(EMA, 2022a). Des recommandations
ont été formulées pour mettre en place
des mesures de gestion de risque. La
Commission européenne a par la suite
demandé a I'EMA de statuer sur plu-
sieurs référés portant sur les familles
fluoroquinolones (FQ), céphalosporines
de 3¢ et 4° générations (C34G) et la colis-
tine ( ). Ces différentes procé-
dures de référés communautaires ont
conduit a des modifications (voire sup-
pressions) des AMM existantes. Dans
de nombreux cas, ces modifications
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Principaux avis scientifiques de l’Agence européenne des médicaments pour des référés communautaires portant
sur les fluoroquinolones, les céphalosporines de derniére génération et la colistine.

Antibiotiques Date cox l.VIet'jlcaments . Principales mesures décrites dans I'avis Références
vétérinaires concernés
Tous les produits destinés — Ajouts dans les RCP* de formules
Quinolones/ N e . de précaution pour une utilisation prudente : EMA/CVMP
Fluoroquinolones 2010 |a étre ut!llses chez Ie§ €spéces | traitement de seconde intention (2010a)
productrices de denrées o, ,
— test de sensibilité recommandé
— Harmonisation de la posologie et des temps
Produits contenant de la colistine | y'5ttente P Y P
sulfate a 2 000 000 Ul par mL . e . EMA/CVMP
Colistine 2010 | pour administration dans — Suppression de l'indication pour le traitement (2010b)
Peau de boisson aux espéces des infections gastro-intestinales causées par
productrices de denrées Salmonella Spp- chez les veaux, agneaux,
porcs et volailles
— Ajouts dans les RCP de formules
deprécaution pour une utilisation prudente :
Produits a administration traitement de seconde intention
: : systémique (par voie — Test de sensibilité recommandé « Ne pas
Céphalosporines .
de %e ot 45 o012 |Parenterale etorale) utiliser pour la prévention de maladies ou dans | EMA/CVMP
générations destinés a une utilisation le cadre de programmes sanitaires des (2012)
chez des espéces productrices | élevages. » « Ne pas utiliser chez les volailles
de denrées (y compris les ceufs) en raison du risque
de diffusion d’une résistance antimicrobienne
a 'lhomme »
— Harmonisation des indications, schémas
Produits & administrer dans I'eau | posologiques et temps d’attente
i ; . I . EMA/CVMP
Enrofloxacine 2014 | de boisson aux poulets et/ou aux | — Suppression de I'indication pour le traitement (2014)
dindes des infections par Salmonella « Ne pas utiliser
en prophylaxie. »
— Suppression de toutes les indications
d’utilisation prophylactique ou d’amélioration
de la production
— L'indication est limitée aux infections
, L entériques dues a des E. coli non invasifs
Colist 2015 Produits conltenarl;t ?e la colltgtlne sensibles & la colistine. La présence EMA/CVMP
olistine (comme seule substance active) | ye |5 maladie au sein du troupeau doit étre (2015)
a administrer par voie orale établie avant de procéder & un traitement
métaphylactique
— Limitation de la durée du traitement a 7 jours.
— Ajouts dans les RCP de formules
de précaution : test de sensibilité recommandé
Produits contenant de la colistine . ..
ot , Retrait de toutes les autorisations
Colistine 2016 |°" association avec d gutres de mise sur le marché dans I'ensemble EMA/CYMP
substances antimicrobiennes 0 - (2016)
X . . de I'Union européenne
a administrer par voie orale
Produits a administrer dans Suppression de l'indication pour EMA/CVMP
Enrofloxacine 2018 |I'eau de boisson aux poulets le traitement des infections a Escherichia coli
) . (2018)
et/ou aux dindes chez les poulets et dindes

*RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit du médicament vétérinaire.

correspondent a des suppressions d'in-  impacté I'arsenal antibiotique vétéri-  transférable par plasmide (Liu etal.,

dications ou al'ajustementdes schémas  naire ces derniéres années. 2015) a conduit a la mise en place
posologiques dans le but d'améliorer d’une surveillance renforcée pour cet
I'utilisation rationnelle des antimicro- La découverte en 2015 du premier  antibiotique au niveau européen. Dans

biens. Ces multiples mesures ont ainsi  mécanisme de résistance a la colistine  son avis de 2016, le groupe d'experts
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AMEG (Antimicrobial Advice Ad Hoc
Expert Group) a recommandé aux Etats
membres de diminuer les ventes de
colistine a usage animal, afin d'atteindre
une réduction de 65 % de I'utilisation a
I'échelle de I'UE (EMA, 2016b).

En juillet 2017, la Commission euro-
péenne a demandé a I'EMA de mettre
a jour la catégorisation AMEG des anti-
biotiques. Publiée pour la premiére fois
en 2014, la catégorisation a été mise a
jour en 2020 en utilisant des critéres
modifiés pour fournir une approche
équilibrée d'une seule santé et pour
inclure toutes les substances antibio-
tiques utilisées dans I'UE (EMA, 2019).
Cette catégorisation prend en compte a
la fois le risque pour la santé humaine et
les besoins en santé animale ( ).
Lavis scientifique a été publié sur le site
web de 'EMA, ainsi qu’une infographie
traduite dans toutes les langues de I'UE
pour aider les vétérinaires dans leur
prescription (EMA, 2020). Dans cette
catégorisation européenne, la colistine
estdansla méme catégorie queles FQ et
les C34G, la catégorie B « Restreindre ».
Il est recommandé d'utiliser ces antibio-
tiques seulement s'il n‘existe pas d'an-
tibiotiques efficaces au plan clinique
dans les catégories C « Attention » ou D
« Prudence » et la prescription doit s'ap-
puyer dans la mesure du possible sur
un test de sensibilité antimicrobienne.

Le projet de surveillance européenne
de la consommation d’antimicrobiens
vétérinaires (ESVAC) collecte et rapporte
des données sur les ventes d’antimicro-
biens des pays européens sur une base
volontaire depuis 2010. LEMA a lancé

ce projet suite a une demande de la
Commission européenne de développer
une approche harmonisée pour la col-
lecte et la communication de données
sur l'utilisation d'antibiotiques chez les
animaux des pays de I'UE et de I'Espace
économique européen. La participation
volontaire au projet ESVAC est passée
depuis 2010 de 9 a 31 pays. Les données
recueillies permettent de suivre I'évolu-
tion de l'utilisation des antibiotiques dans
les différents pays, d'identifier des ten-
dances et les principaux changements.
Ce type d'information est essentiel pour
identifier les facteurs de risque possibles
qui pourraient conduire au développe-
ment et a la propagation de la résistance
aux antimicrobiens chez les animaux.

Les informations sur I'usage des anti-
biotiques et la résistance bactérienne,
collectées par I'EMA, I'EFSA et I'ECDC,
constituent la base de I'étude conjointe
inter-agences sur les antimicrobiens. Le
rapport JIACRA identifie les tendances
et évalue le lien entre la consommation
d’antimicrobiens chez les humains et
les animaux et I'antibiorésistance.

Le troisieme rapport JIACRA présente
également une série d'indicateurs de
résultats concus pour aider les Etats
membres a évaluer les progres accom-
plis dans la mise en ceuvre de leurs plans
d’action contre I'antibiorésistance (ECDC/
EFSA/EMA, 2021). Les résultats suggérent
que les mesures prises en médecine vété-
rinaire pour réduire I'utilisation des anti-
biotiques s'avérent efficaces.

Les données de surveillance et de suivi
del'ECDC, de'ESVAC et de'EFSA ont éga-
lement été utilisées pour éclairer les avis
scientifiques fournis a la Commission, par

exemple dans le cadre de I'avis de 'AMEG
sur l'impact de l'utilisation de la colistine
chezles animaux sur la santé publique et
des recommandations sur la gestion des
risques (EMA, 2016b).

H 1.3. En France

A I'échelle nationale, de nombreuses
initiatives ont été prises dans le cadre
de la lutte contre I'antibiorésistance.
Des actions variées incitatives, 1égis-
latives ou volontaires ont mobilisé
I'ensemble des acteurs au cours des
derniéres décennies.

Le Ministére de I'Agriculture a lancé
fin 2011 un plan national de réduc-
tion des risques d'antibiorésistance
en médecine vétérinaire. Ce plan
Ecoantibio visait a diminuer la contri-
bution des antibiotiques utilisés en
médecine vétérinaire a la résistance
bactérienne et a préserver de maniére
durable l'arsenal thérapeutique. Ce
plan a été co-construit entre parties
prenantes publiques et privées sur une
période de 2 ans. Il préconisait la mise
en ceuvre de 40 mesures sur la période
2012-2017, avec un objectif de réduc-
tion de 25 % de l'exposition des ani-
maux aux antibiotiques ( ). La
loi d’avenir pour I'agriculture, I'alimen-
tation et la forét (LAAAF) publiée en
octobre 2014 a ensuite ajouté un objec-
tif de réduction de 25 % de l'exposition
des animaux aux antibiotiques dimpor-
tance critique en 3 ans (article 49).

Le ministére de I'agriculture a dési-
gné un pilote (organisme publique ou

Objectifs de réduction de l'utilisation des antibiotiques en filiéres animales en France.

Sources Objectifs Années de référence

Ecoantibio 1 | Réduction de 25 % de I'exposition des animaux aux antibiotiques en 5 ans 2011

Réduction de 25 % en 3 ans de I'utilisation des antibiotiques appartenant
LAAAF - ; . : e 2013

aux familles des fluoroquinolones et des céphalosporines de 3¢ et 4¢ générations

Ecoantibio 2 |Inscrire dans la durée la baisse de I'exposition des animaux aux antibiotiques 2016

Ecoantibio 2 Réduction de 50 % en 5 ans de I'exposition a la colistine en filieres bovine, Moyenne sur les années
porcine et avicole 2014 et 2015
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privé) pour chacune des 40 mesures.
Des conventions financiéres ont été
signées afin de conduire des actions
d'information, de formation, des études
et des projets de recherche appliquée.

Suite a la réussite du 1° plan
Ecoantibio, un 2" plan a été publié en
avril 2017 afin de poursuivre la dyna-
mique en consolidant les acquis et en
poursuivant les actions précédemment
engagées. Il vise ainsi a maintenir dans
la durée la tendance a la baisse de I'ex-
position des animaux aux antibiotiques
(DGAL, 2017). Un objectif spécifique a
été défini pour la colistine ( ).
Le 2¢ plan s'articule autour de 4 axes,
I'un d'eux étant orienté sur le déve-
loppement d’alternatives pour limiter
I'utilisation des antibiotiques. Un autre
axe s'intitule « des outils partagés » : un
des objectifs est de mettre a disposition
des outils d'évaluation et de suivi du
recours aux antibiotiques. Mieux éva-
luer les usages d'antibiotiques permet
en effet d'identifier les marges de pro-
gres possibles et d'inciter a modifier les
pratiques. Cela contribue aussi a éva-
luer lI'impact technico-économique de
la diminution du recours aux antibio-
tiques et de la mise en place d'autres
moyens de prévention et de maitrise
des maladies infectieuses.

Un des 5 axes stratégiques du 1¢" plan
Ecoantibio était de renforcer I'encadre-
ment des pratiques commerciales et
des regles de prescription.

La LAAAF a mis fin, au 1* janvier 2015,
aux remises, rabais et ristournes sur les
achats d’antibiotiques pour plus de
transparence dans les pratiques com-
merciales et pour limiter la surconsom-
mation d’antibiotiques en interdisant
les remises octroyées en fonction des
volumes achetés. Plusieurs articles de
la LAAAF concernent les antibiotiques
dits « critiques » utilisés en médecine
vétérinaire. L'article 48 rappelle la
nécessité d'établir une liste des antibio-
tiques critiques. Le décret 2016-317 du
16 mars 2016 relatif a la prescription et
a la délivrance des médicaments vété-
rinaires contenant un ou plusieurs anti-
biotiques critiques et I'arrété du 18 mars
2016 fixant la liste des antibiotiques cri-
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tiques s'inscrivent dans l'effort de lutte
contre l'antibiorésistance ( ).

La prescription d'un antibiotique cri-
tique en traitement initial n'est désormais
possible qu'en l'absence d'antibiotique
« non-critique » efficace ou adapté pour
traiter la maladie diagnostiquée. La
prescription des antibiotiques critiques
est limitée aux traitements curatifs ou
en métaphylaxie. La prescription d'un
antibiotique critique doit étre précédée
d’'un examen complémentaire d'iden-
tification et d’'un test de sensibilité de
la souche bactérienne responsable de
I'infection a I'antibiotique critique pres-
crit. Le vétérinaire ne peut prescrire un
traitement métaphylactique avec un
antibiotique critique que s'il suspecte
une maladie présentant un taux élevé de
morbidité ou de mortalité pour laquelle,
en |'absence de traitement précoce, une
propagation rapide a l'ensemble des ani-
maux est inévitable.

De nombreuses actions pour pro-
mouvoir l'usage prudent des antibio-
tiques ont été mises en place dans les
filieres de rente :

- Des guides de bonnes pratiques
pour un bon usage des antibiotiques
ont été publiés pour différentes filiéres
et déclinent des recommandations par
pathologie : en filiére porcine (SNGTV,
2014), en filiére aviaire (SNGTV, 2017a),
en filiere bovine (SNGTV, 2017b), en
filiere petits ruminants (SNGTV, 2018).

- Suite a 'augmentation de la résis-
tance aux C34G dans la production por-
cine francaise, ce secteur s'est engagé
collectivement en fin d'année 2010 et
a mis en place en 2011 une réduction
volontaire de I'utilisation de ces antibio-
tiques (Verliat et al., 2021).

- Depuis 2011, la filiére cunicole s'est
engagée dans une démarche collective
de réduction raisonnée de l'usage des
antibiotiques, avec la signature d’un
plan interprofessionnel par I'ensemble
des maillons de la filiere (Fortun-
Lamothe et Davoust, 2017).

—Deés 2015, Interbev veaux a lancé
une campagne de sensibilisation qui

s'est matérialisée par une charte inter-
professionnelle de bonne maitrise sani-
taire et de bon usage des traitements
médicamenteux en production de
veaux de boucherie (David et al., 2019).

- En 2016, une charte d'engagement
de la filiére volailles de chair sur l'usage
raisonné des antibiotiques a été signée
par l'ensemble des maillons dont les
organisations de production et les éle-
veurs (Rousset et al., 2019).

Plusieurs enquétes de terrain ont été
conduites depuis les années 2000 dans
différentes filiéres de rente en France.
Elles ont permis de décrire et quanti-
fier l'utilisation des antibiotiques au
sein d'échantillons d'élevages de porcs,
volailles, lapins, veaux de boucherie,
bovins laitiers et allaitants (Chauvin et al.,
2010; Chauvin etal.,, 2012 ; Jarrige et al.,
2018 ; Mlala et al., 2018). En dressant un
état des lieux des pratiques au sein d’'une
filiere de production, ces enquétes ont
permis de déterminer I'importance rela-
tive des différentes familles antibiotiques
et voies d’administration et de compa-
rer les résultats obtenus a ceux du suivi
national des ventes d'antibiotiques. Des
caractéristiques pouvant étre associées
a un usage plus ou moins important des
antibiotiques ont pu étre identifiées. Les
évolutions percues au cours de la répé-
tition des enquétes ont montré que la
réactualisation réguliére des estimations
estimportante pour que les filieres et les
élevages disposent de références leur
permettant de juger de leurs usages et
de déterminer les évolutions souhaitées.

Progressivement des dispositifs ont été
mis en place afin de mesurer les usages
d‘antibiotiques au sein des filieres :

- Le Panel INAPORC a été mis en place
pour la premiére fois en 2010 et per-
met tous les 3 ans un suivi détaillé des
usages d'antibiotiques dans un échan-
tillon représentatif d'élevages. Cet outil
est piloté par l'interprofession porcine
et mis en place par I'lfip (Institut du
porc) (Hémonic et al., 2018).

- Depuis 2010, dans le cadre d'un
plan national de réduction d’utilisation
des antibiotiques en élevage cunicole
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impulsé par le CLIPP (interprofession
cunicole frangaise), la filiere s'est dotée
d’un outil de suivi (CLIPP, 2016 ; Fortun-
Lamothe etal.,, 2011).

- Un observatoire pérenne de I'uti-
lisation d’antibiotiques dans les éle-
vages de veaux de boucherie a été mis
en place en 2016 par I'lDELE (Institut de
I’Elevage) alademande de l'interprofes-
sion INTERBEV Veaux, et en collabora-
tion avec I'Anses-ANMYV (Chanteperdrix
etal., 2018). Il repose sur une collabo-
ration active des éleveurs, des firmes
intégratrices, des groupements de pro-
ducteurs et des vétérinaires.

- Un réseau professionnel, appelé
RefA%vi, a été constitué afin de pro-
duire des références sur les usages
d‘antibiotiques en élevage avicole. Les
premiéres références annuelles ont été

publiées en 2019 pour les dindes et les
poulets de chair, apres l'exploitation des
données faite par un groupe de travail
composé de représentants de I'lTAVI, de
I'Anses et de l'interprofession ANVOL
(ITAVI, 2019).

Ces différents dispositifs permettent
de mieux connaitre les utilisations des
antibiotiques dans les élevages (age au
traitement, indications...). lls contribuent
a décrire précisément les évolutions de
certains types de traitements au cours du
temps. Dans une approche d'utilisation
raisonnée des antibiotiques, les don-
nées recueillies sont utiles pour aider les
filieres dans leur démarche de progres.

Au cours des deux dernieres décennies,
de nombreuses mesures ont été prises
en France et en Europe pour promouvoir
un usage prudent et responsable des

antibiotiques ( ).Lacomplémenta-
rité des mesures successives, particuliere-
ment vis-a-vis des antibiotiques critiques,
tant dans leur nature (textes cadres,
mesures réglementaires, engagements
des filiéres) que dans leur origine (comité
d'experts, pouvoirs publics, profession-
nels desfiliéres) illustre la mobilisation de
tous les acteurs et explique certainement
leur impact ci-aprés détaillé.

2. Les impacts
sur l'utilisation
des antibiotiques
en France

H 2.1 Le suivi des ventes
d'antibiotiques

L'Agence nationale du médicament
vétérinaire, au sein de I'Anses, réalise

Frise chronologique des principales mesures prises en France et en Europe pour lutter contre l'antibiorésistance.
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depuis 1999 un suivi des ventes des
médicaments vétérinaires contenant
des antibiotiques en France (Anses,
2021b). Ce suivi annuel est fondé sur
les déclarations des titulaires d'autori-
sations de mise sur le marché. Les labo-
ratoires pharmaceutiques fournissent
une estimation de la répartition des
ventes de médicaments par espéce de
destination. Les informations recueil-
lies permettent d'estimer les quantités
d’antibiotiques vendues par espéce.
Ces quantités sont divisées par la dose
nécessaire pour traiter un kg de poids
vif sur la durée totale du traitement afin
d'estimer le poids vif traité. Le rapport
entre ce poids vif traité et la biomasse
animale en France permet de calculer
un indicateur d'exposition des animaux
aux antibiotiques, ou ALEA (Animal
Level of Exposure to Antimicrobials).

LALEA est le principal indicateur per-
mettant de suivre les évolutions des uti-
lisations des antibiotiques en France. Le
suivi de I'exposition contribue a mettre
en évidence des usages plus importants
pour certaines familles d'antibiotiques
ou pour certaines especes, et permet
d‘évaluer les progres réalisés au niveau
national (Chevance et al.,, 2020). C'est
aussi un outil de pilotage qui permet
d'évaluer l'atteinte des objectifs natio-
naux de réduction.

Seuls les résultats pour les principales
especes de rente seront présentés dans
cet article. Pour les autres espéces, les
estimations peuvent étre plus délicates,
notamment en raison de I'imperfection
possible des estimations des usages hors-
AMM ou des usages de médicaments
autorisés pour de multiples especes.

N 2.2 Une diminution
de l'exposition des animaux
aux antibiotiques

a. Réductions des quantités
d'antibiotiques vendus
et du niveau d'exposition
Le volume total des ventes sélevait a
415 tonnes d'antibiotiques en 2020. Ce
tonnage correspond a moins d’un tiers de
celui enregistré au début du suivien 1999
(1311 tonnes). Lexpression des ventes
d'antibiotiques en tonnage de substance
active ne reflete pas l'exposition des ani-
maux aux différentes familles puisque

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

I'activité thérapeutique des antibiotiques
n'est pas prise en compte. Par contre, pour
chaque médicament administré par voie
orale ou parentérale, il est possible de
calculer l'indicateur d’exposition ALEA
qui prend en compte la posologie définie
dans ’'AMM du médicament.

En 2020, I'exposition des animaux
aux antibiotiques a atteint son plus bas
niveau depuis le début du suivi national
(figure 2). LALEA le plus élevé a été enre-
gistré en 2005, pour toutes les especes
animales confondues. L'exposition a
diminué sur la période qui a précédé la
mise en place du plan Ecoantibio, entre
2005 et 2011. Puis, l'objectif global du
premier plan Ecoantibio a été large-
ment atteint avec une diminution de
I'exposition de 37 % en 5 ans entre 2011
et 2016. Ces bons résultats du premier
plan sont liés au fait que vétérinaires et
éleveurs s'étaient déja inscrits dans les
objectifs du plan Ecoantibio des années
avant son lancement (DGAL, 2016). Le
premier plan a ainsi accompagné les
initiatives et bénéficié d'une démarche
de progres déja engagée.

Méme s'il est trop tot pour faire
le bilan définitif du second plan
Ecoantibio, on constate que la diminu-
tion de l'exposition se poursuit et est
relativement moins élevée que pen-
dant le premier plan (- 14 % en 2020
par rapport a 2016).

Les mesures réglementaires instau-
rées par la LAAAF en octobre 2014 ont
eu unimpact surles données de ventes
d’antibiotiques pour les années 2014 et
2015. En effet, cette loi a instauré des
mesures telles que la fin des remises,
rabais et ristournes a compter du 1* jan-
vier 2015. Ceci a induit un sur-stockage
de médicaments contenant des antibio-
tiques par les acteurs de la distribution
et/ou de la délivrance du médicament
vétérinaire durant I'année 2014, ayant
aussi impacté les ventes 2015.

b. Evolution par forme
pharmaceutique
En 2020, I'exposition aux antibio-
tiques par la voie orale a diminué de
59 % par rapport a 2011 : cette évolu-
tion s'explique principalement par la
diminution de I'utilisation des prémé-
langes antibiotiques (- 74 %), puis des
poudres et solutions orales (- 54 %).
L'exposition par la voie parentérale a
diminué de 11 % depuis 2011. Au début
du suivi, les traitements antibiotiques
en prophylaxie, notamment ceux admi-
nistrés via des aliments médicamenteux
étaient souvent utilisés.

c. Evolution par famille
d'antibiotiques
Depuis 2011, le niveau d'exposition
a essentiellement diminué pour les
polypeptides, les tétracyclines, les C34G
etles FQ (figure 3).

Figure 2. Evolution de l'exposition animale aux antibiotiques depuis 1999 en

France (ALEA).
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Evolution des expositions par famille d’antibiotiques entre 2011, 2016

et 2020.
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Les baisses relatives de I'exposition
entre 2011 et 2020 varient selon les
familles : C34G (- 95 %), FQ (- 88 %),
polypeptides (- 74 %), tétracyclines
(- 45 %), macrolides (- 30 %) et sulfa-
mides (- 32 %).

W 2.3 De fortes réductions
des expositions

aux fluoroquinolones,
aux céphalosporines

de derniéres générations
et a la colistine

Les différents objectifs nationaux
de réduction de I'utilisation des anti-
biotiques ont été largement atteints
en médecine vétérinaire en France

( ).

Les bons résultats du premier plan
Ecoantibio sont a mettre au crédit de
la mobilisation et de I'engagement de
tous les acteurs, tant privés que publics,
et notamment du couple éleveur/
vétérinaire (DGAL, 2016).

La diminution de l'exposition aux
antibiotiques critiques se poursuit pen-
dant le 2¢ plan Ecoantibio, bien qu'elle
soit moins élevée que pendant le pre-
mier plan. Toutes espéces animales
confondues, I'exposition en 2020 aux
FQ a diminué de 87 % et I'exposition
aux C34G a diminué de 94,3 % par rap-
porta 2013 (Anses, 2021b).

Polypeptides
Tetracyclines
Cephalosporines 3 et 4G
Fluoroquinolones
Macrolides

Sulfamides

Penicillines
Trrimethoprime
Quinolones
Pleuromutilines
Aminoglycosides
Lincosamides

Autres familles
Cephalosporines 1 et 2G
Phenicoles

2020

Si au niveau francais la colistine ne
fait pas partie des antibiotiques cri-
tiques, son utilisation a été placée
sous surveillance dans le cadre du plan
Ecoantibio 2. Cet antibiotique repré-
sente en France prés de 99 % de l'ex-
position animale aux polypeptides. Les
polypeptides étaient la 2¢ famille d'an-
tibiotiques la plus utilisée en 2011, alors
qu'ils occupaient la 3¢ place en 2016 et
la 6¢ place en 2020.

Dans les filieres bovine, porcine et
avicole, la baisse de l'exposition aux
antibiotiques était initiée avant le début
du premier plan Ecoantibio ( ).
La baisse de I'exposition a été de 24 %
entre 2011 et 2016 pour les bovins, et
elle a dépassé les 40 % pour les porcs
et les volailles ( ).

Depuis le début du 2¢ plan, la diminu-
tion de l'exposition se poursuit chez les
porcs (- 4 %) et les volailles (- 37 %), et
I'exposition chez les bovins est relative-
ment stable (+ 2 %) par rapport a 2016
(Anses, 2021b).

A la suite de la mise sur le marché en
2005 de médicaments a base de C34G,
I'utilisation préventive de ces médica-
ments pour réduire la prévalence des
arthrites chez les porcelets s'était déve-
loppée rapidement. La montre
bien la baisse importante de cet usage
depuis l'initiative prise fin 2010 par la

filiere porcine pour limiter I'usage des
C34G (Verliat et al., 2021). En considé-
rant des poids au traitement observés
lors d'enquétes en élevage, une esti-
mation du nombre d’animaux traités a
confirmé cette tendance :la proportion
de porcs en croissance traités aux C34G
serait passée de 36,5 % en 2010a 0,7 %
en 2016 (Chevance etal., 2020). De
plus, les systemes de surveillance ont
enregistré que la résistance des isolats
commensaux et pathogénes d’Esche-
richia coli avait également tendance a
diminuer entre 2010 et 2016 (Verliat
etal., 2021).

La diminution de l'exposition a la
colistine a été de 75 % entre 2005
et 2020, toutes espéces animales
confondues : la baisse la plus forte a
été observée pour les prémélanges
médicamenteux (- 97 %), puis pour
les poudres et solutions orales (-
66 %) et les injectables (- 40 %). Entre
2005 et 2020, lI'exposition a la colistine
a diminué de 68 % pour les bovins,
83 % pour les porcs et 66 % pour les
volailles. Ces bons résultats sont le
fruit des différentes initiatives menées
par les filiéres, des mesures prises au
niveau européen et de la dynamique
liée a l'objectif de réduction fixé en
France.

H 2.4 Comparaison
avec des données
européennes

Le rapport ESVAC présente les résul-
tats annuels de chaque pays européen
en matiére d'utilisation des antibio-
tiques en médecine vétérinaire. Les
résultats sont exprimés en mg/PCU
(PCU = Population Corrective Unit
1 PCU =1 kg de poids vif) sans distinc-
tion de I'utilisation des antibiotiques
par espece animale. Les derniers résul-
tats disponibles portent sur les années
2019 et 2020 pour 31 pays européens
(EMA, 2021a).

Un bilan réalisé sur 25 pays qui ont
fourni des données entre 2011 et 2020
montre une diminution globale de
43,3 % des ventes d'antibiotiques expri-
mées en mg/PCU ( ). Les ventes
ont diminué de 32,8 % pour les C34G,
de 12,8 % pour les FQ et de 76,5 % pour
les polypeptides.
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Bilan des résultats obtenus par les filiéres de rente en France pour les différents objectifs de réduction de
l'exposition aux antibiotiques.

Source Antibiotiques Obje_c t'f. Année de Année Résultats | Résultats | Résultats Résultats
de I'objectif visés quantitatif référence | d’échéance | Bovins Porcs Volailles Toutes
visé espéces
Ecoantibio 1| Toutes les familes | %% | 2011 2016 _24% | —42% | —43% | -37%
. . om0
LAAAF geg[‘j'oggr?gg?ﬁ) e —25% | 2013 2016 -82% | -85% NA* —81%
_ o,
LAAAF Fluoroquinolones en235a;os 2013 2016 -83% -73% —45% -75%
" . -50% Moyenne ry _7c o _R2 0 _RR O
Ecoantibio 2 Colistine en5ans | 2014-2015 2020 48 % 75 % 63 % 66 %

*NA : Les céphalosporines de 3¢ et 4¢ générations ne sont pas autorisées chez les volailles.

Evolutions des expositions aux céphalosporines de 3¢ et 4¢ générations, aux fluoroquinolones, a la colistine et
de l'exposition globale par rapport a 2005 pour les bovins (A), les porcs (B), les volailles (C) et toutes les espéces animales
confondues (D).
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Evolution comparée des ventes (en mg/PCU) entre l'Europe et la France
en 2011, 2016 et 2020, d’apreés les données de 'EMA (ESVAC, 2021a).
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Si I'évolution globale des ventes est
a la baisse en moyenne sur les 25 pays
européens ayant transmis des données
depuis 2011, la situation est contrastée
en fonction des pays. En effet, une dimi-
nution de l'indicateur calculé pour tous
les antibiotiques est supérieure a 5%
dans 19 pays, dont 5 pays qui ont une
baisse supérieure a 50 % (France, Italie,
Espagne, Pays-Bas et Allemagne). A
I'inverse une augmentation de plus de
5 % est observée dans 4 pays. On peut
donc constater une certaine hétéro-
généité au niveau européen dans la
prise en compte de la problématique
de I'antibiorésistance. Si certains pays
I'ont fait trés tét, la prise de conscience
pour d'autres pays est plus récente.

Globalement, la lutte contre I'anti-
biorésistance progresse en Europe sous
I'¢gide du plan d’action européen, mais
il existe encore des disparités impor-
tantes entre les états membres.

L'objectif fondamental de toutes ces
recommandations et mesures prises au
niveau international, européen et fran-
cais est bien de réduire la résistance
aux antibiotiques. Le dernier rapport
du JIACRA a démontré que I'utilisation
des C34G et des Quinolones (FQ et
autres quinolones) chez I'Homme est
corrélée a une résistance a ces antibio-
tiques dans les infections a Escherichia
coli chez I'Homme ; et des associations
similaires ont été trouvées pour les ani-
maux producteurs de denrées (ECDC/
EFSA/EMA, 2021). Il existe aussi des
liens entre la consommation d’antibio-
tiques chez les animaux et la résistance

aux antibiotiques des Campylobacter
spp. provenant d'animaux producteurs
d‘aliments, qui a son tour est associée a
I'antibiorésistance de ces bactéries zoo-
notiques isolées chez I'Homme.

En France, la diminution rapide de
I'exposition aux FQ dans les filiéres
porcine et avicole a eu des effets
contrastés sur la résistance des bacté-
ries isolées a I'abattoir ou sur des ani-
maux malades (Perrin-Guyomard et al.,
2020). Néanmoins, comme observé
dans le réseau d'épidémiosurveillance
Résapath, les résistances aux antibio-
tiques critiques chez Escherichia coli
isolées chez des bactéries pathogenes
animales tendent a baisser depuis
plusieurs années (Anses, 2020). Bien
quimposant une restriction, le décret
de 2016 relatif a la prescription et a la
délivrance des antibiotiques critiques
aurait été globalement bien accepté
par les vétérinaires: d'aprés une
enquéte sociologique, les vétérinaires
le créditaient d'une légitimité pour
lutter contre les mésusages d’antibio-
tiques en élevage (Bourély et al., 2018).
Par ailleurs, cette enquéte a montré
qu’au lieu d'accroitre leur recours a
I'antibiogramme, les vétérinaires ont
révisé leurs pratiques en réduisant les
prescriptions d’antibiotiques d'im-
portance critique. Le surco(t pour les
filiéres de production engendré par
l'obligation de recourir trés réguliere-
ment aux analyses de laboratoire est
évoqué par les éleveurs et les vétéri-
naires (CGAAER, 2016). Les articles 3 et
4 de ce méme numéro détailleront plus
particuliérement les actions conduites

dans les filieres et les résultats obtenus
en terme d'antibiorésistance chez les
animaux d'élevage.

3. De nouvelles mesures
en préparation pour lutter
contre la résistance aux
antibiotiques

H 3.1. Une nouvelle
réglementation européenne

Le plan d'action européen « Une
seule santé » contre la résistance aux
antimicrobiens (RAM), adopté en 2017
(UE, 2017), reconnait le lourd fardeau
social et économique de la RAM. Le
plan d‘action fournit un cadre d’ac-
tions concrétes, dont certaines ont
été ratifiées en tant que mesures dans
le réglement (UE) 2019/6 relatif aux
médicaments vétérinaires, adopté par
le Parlement européen et Conseil fin
2018 et qui entrera en application en
2022 (JOUE, 2019a).

Un antimicrobien est défini dans le
reglement (UE) 2019/6 comme « toute
substance ayant une action directe sur
les microorganismes et utilisée pour le
traitement ou la prévention d‘infections
ou de maladies infectieuses, dont les
antibiotiques, les antiviraux, les antifon-
giques et les antiprotozoaires ».

Le considérant 41 du reglement rap-
pelle que la RAM est devenue un pro-
bléme de santé publique a l'échelle
mondiale qui nécessite une action
intersectorielle urgente et coordonnée
et précise : « Cette action implique de
redoubler de prudence concernant
I'utilisation des agents antimicrobiens,
d’éviter leur utilisation dans le cadre
d'une routine prophylactique et méta-
phylactique, de limiter l'usage vétéri-
naire d'agents antimicrobiens d’'une
importance critique a la prévention ou
au traitement d'infections humaines
potentiellement mortelles et dencou-
rager et de faciliter I'élaboration de nou-
veaux antimicrobiens »

Plusieurs articles spécifiques aux
antimicrobiens sont présents dans
le réglement (UE) 2019/6 relatif aux
médicaments vétérinaires, ainsi que
dans le reglement (UE) 2019/4 relatif
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aux aliments médicamenteux pour
animaux ( ). A la demande
de la Commission européenne, 'EMA
a fourni plusieurs recommandations
scientifiques et techniques pour la pré-
paration des actes délégués et d'exécu-
tion dans le cadre de la mise en ceuvre
du réglement (UE) 2019/6 (EMA, 2022b).

Le réglement reconnait la nécessité
de réserver a l'usage humain unique-
ment certains antimicrobiens d'im-

portance critique qui sont de dernier
recours pour traiter les infections
potentiellement mortelles. Ainsi, I'ar-
ticle 37 prévoit I'établissement d'une
liste d'antimicrobiens réservés a l'usage
humain. Linscription d’un antimicro-
bien sur cette liste signifiera l'interdic-
tion de l'utiliser chez I'animal, y compris
dans le cadre de la cascade (en dehors
des termes de 'AMM). Il ne pourra donc
pas y avoir dAMM en médecine vété-
rinaire avec ces antimicrobiens, et les
AMM déja accordées seront retirées.

Les animaux ou produits d’animaux
ayant recu des antibiotiques inscrits a
cette liste ne pourront étre importés
en Europe. LEMA/CVMP a fourni un
avis scientifique a la Commission sur
les criteres de désignation de ces subs-
tances et proposera des antimicrobiens
candidats pour la «liste réservée » en
fonction de leur importance majeure
pour la santé humaine, du risque de
transmission de la résistance des ani-
maux aux humains et du caractére non
essentiel pour la santé animale. Sur la

Articles de la réglementation européenne mentionnant des régles relatives aux antimicrobiens.

Réglement (UE) Catégorie | Numéro des Articles Contenu de l'article
g . Résistance aux antimicrobiens — antimicrobien — antibactérien —
Définitions 4(11a16) métaphylaxie — prophylaxie
AMM 8(2); 37(2) Doqumentahon relative aux risques — mesures d attenygtlon
du risque permettant de limiter le développement de résistance
36(2) Possibilité de demandes d’études post-AMM
Post-AMM
119(9) Pas de distribution a des fins promotionnelles
Protection . . . , L. "
des données 39(1b) ; 40(5) Durée de protection des données et périodes additionnelles
2019/6
Médicaments 37(3 4 5) - 107(5)
vétérinaires ( 12 5)1 ’52 1 (5); Liste des antimicrobiens réservés a 'lHomme
(JOUE, 2019a) ; 152(1)
Restrictions 107(6) Liste d’antimicrobiens dont 'usage hors AMM est interdit
d’'usage ou soumis a conditions
107(3 2 4) Utilisation en prophylaxie limitée pour les antibiotiques
a un traitement individuel — Utilisation en métaphylaxie limitée
34(1c) : 105(1 3 4) ; Ordonnance vétérinaire aprés examen clinique — validité 5 jours —
Prescription 1’05(10) ’ | quantité prescrite limitée du médicament a la quantité requise
pour le traitement
Surveillance 57(1 a 3); 58(3) Collecte des données de vente et d’'usage
Qualité 7(3) Niveaux maximaux spécifiques de contamination croisée
Post-AMM 11(4) Pas de distribution a des fins promotionnelles
16(5) ; 16(8) Ordonnance aprés diagnostic vétérinaire valable 5 jours
2019/4 Aliments Prescription
médicamenteux 16(9) Prescription limitée & un seul prémélange médicamenteux
(JOUE, 2019b)
La durée du traitement est conforme au résumé
L 16(7) des caractéristiques du médicament vétérinaire et n’excéde pas
Restrictions deux semaines
d’'usage
17(3) Pas d'utilisation a des fins prophylactiques

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4



Réduction de I'utilisation des antibiotiques en filiéres animales : quelles mesures, quels résultats, quelles perspectives ? / 269

base de cet avis, les critéres pour la dési-
gnation de ces antimicrobiens ont été
définis dans le Réglement délégué (UE)
2021/1760 (JOUE, 2021). L'article 107(6)
prévoit aussi I'établissement d’une liste
d'antimicrobiens dont l'usage est inter-
dit ou restreint dans le cadre de I'utili-
sation hors AMM. LEMA/CVMP fournira
un avis scientifique a la Commission sur
I'acte d'exécution pour établir une liste
d'antimicrobiens qui ne seront pas uti-
lisés dans le cadre de la cascade ou qui
ne seront utilisés que sous certaines
conditions (EMA, 2021b).

Le réglement (UE) 2019/6 introduit
des dispositions importantes concer-
nant |'utilisation de produits antimi-
crobiens pour la « prophylaxie » et la
« métaphylaxie » (JOUE, 2019a), reflé-
tant notamment les recommandations
de l'avis conjoint EMA/EFSA RONAFA
(EMA/EFSA, 2017). Les interprétations
divergentes de la terminologie, qui ont
conduit a un manque de clarté pour
les utilisateurs dans le passé, ont été
résolues par la fourniture de définitions
dans le réglement.

La prophylaxie est définie comme
étant I'administration d’'un médicament
a un animal ou a un groupe d’animaux
avant I'apparition de signes cliniques de
maladie, dans le but d'empécher qu'une
maladie ou une infection se déclare.
D’apreés l'article 107(3) : « Les médica-
ments antimicrobiens ne sont pas uti-
lisés a des fins prophylactiques, si ce
n'est dans des cas exceptionnels, pour
I'administration sur un animal indivi-
duel ou un nombre restreint d'animaux
lorsque le risque d'infection ou de mala-
die infectieuse est trés élevé et que les
conséquences ont toutes les chances
d'étre graves. Dans de tels cas, I'utili-
sation de médicaments antibiotiques
a des fins prophylactiques se limite a
I'administration a un animal individuel
uniquement ».

La métaphylaxie est définie comme
étant I'administration d'un médicament
a un groupe d'animaux aprés qu'un dia-
gnostic d'une maladie clinique a été éta-
bli pour une partie du groupe, dans le
but de traiter les animaux cliniquement
malades et d'enrayer la propagation
de la maladie aux animaux en contact
étroit avec les animaux malades et expo-

sés au risque de contamination, et qui
peuvent déja étre infectés de maniére
subclinique. D'apres l'article 107(4) : « Les
médicaments antimicrobiens ne sont
utilisés a des fins métaphylactiques que
si le risque de propagation d'une infec-
tion ou d'une maladie infectieuse dans
le groupe d'animaux est élevé et lorsque
aucune autre solution appropriée n'est
disponible ».

Reconnaissant le besoin impor-
tant de données plus détaillées et
standardisées, le réglement introduit
une exigence de collecte et de décla-
ration des données « d'utilisation » par
espéce animale au niveau de I'UE.

L'article 57 concerne la collecte des
données de ventes et d'usage des anti-
microbiens. L'analyse et la transmission
a 'EMA des données sur les ventes
d’antimicrobiens, qui sont volontaires
depuis 2010, deviendront obliga-
toires. La nouvelle réglementation
rend aussi obligatoire la transmission
a 'EMA de données d'utilisation des
antimicrobiens a partir de 2024 pour
les bovins, volailles et porcs, a partir
de 2027 pour les autres especes dont
les produits sont destinés a la consom-
mation humaine (et incluant tous les
chevaux) et a partir de 2030 pour les
animaux de compagnie et animaux
élevés pour leur fourrure. La nouvelle
réglementation concerne tous les
antimicrobiens et pas seulement les
antibiotiques.

Les nouvelles dispositions [égislatives
sur la collecte de données de ventes
soutiendront également un objectif
spécifique aux antimicrobiens fixé au
niveau européen pour la prochaine
décennie. La Commission européenne
a en effet publié fin 2019 une commu-
nication intitulée « Le pacte vert pour
I'Europe » (European Green Deal), qui
envisageait une stratégie sur I'alimen-
tation durable afin de répondre aux
priorités et aux défis liés a chaque étape
de la chaine alimentaire (Commission
européenne, 2019). Cette stratégie
appelée « De la ferme a la fourchette »
a été publiée en mai 2020 et devrait
permettre la transition vers un systéme

alimentaire équitable, sain et respec-
tueux de l'environnement (Commission
européenne, 2020). Lobjectif visé pour
les antimicrobiens est de réduire de
50 % les ventes globales de I'UE pour
les animaux d'élevage et I'aquaculture
d’ici 2030.

B 3.2 Des évolutions
au niveau francais

Pour répondre aux futures exigences
du réglement délégué (UE) 2021/578, la
France devra développer un systeme de
collecte exhaustive de données d'utili-
sation. La Loi d’avenir agricole (LAAAF)
a rendu obligatoire la déclaration des
cessions d'antibiotiques sur I'ensemble
du territoire national. Cette loi (modifiée
par la loi n° 2019-774 du 24 juillet 2019
relative a 'organisation et a la transfor-
mation du systéme de santé) concerne
les titulaires d’Autorisation de Mise sur
le Marché (AMM), les entreprises assu-
rant la fabrication et la distribution
d’aliments médicamenteux, ainsi que
les vétérinaires et les pharmaciens. Le
décret d'application du 19 décembre
2016 prévoit l'obligation d'enregistre-
ment de la délivrance des antibiotiques
par les différents ayants-droits. Depuis
2018, les fabricants et distributeurs
d‘aliments médicamenteux déclarent
leurs cessions d'antibiotiques trimes-
triellement a I'’Anses-ANMV. Le plan
Ecoantibio 2 prévoit dans son action 10
de construire les bases de données de
déclaration des antibiotiques cédés et
les dispositifs de valorisation de ces
données.

Le Conseil national de l'ordre des vété-
rinaires, la Direction générale de I'ali-
mentation et I'’Anses-ANMV travaillent
sur le projet Calypso qui a vocation a
développer un systéme informatique
spécifique d’enregistrement, de gestion
et de consultation de données pour les
ayants-droit de la délivrance des anti-
biotiques. Le dispositif Calypso a I'am-
bition a la fois de répondre a l'obligation
[égislative et de mettre a la disposition
de tous les vétérinaires praticiens des
outils d’auto-évaluation en matiére de
prescription/délivrance d’antibiotiques.
A terme, I'analyse de ces données
exhaustives sera complémentaire de
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celle des données de ventes actuelle-
ment déclarées par les titulaires d’AMM
car beaucoup plus fine et plus détail-
Iée. Ce systeme de collecte de données
permettra donc de mieux caractériser
les usages pour les différentes espéces
animales.

b. Vers un futur plan
Ecoantibio 3

Entrée en application en avril 2017, le
plan Ecoantibio 2 a été prolongé jusque
fin 2022 afin de synchroniser le futur
plan sectoriel Ecoantibio 3 avec la nou-
velle feuille de route interministérielle
pour la maitrise de I'antibiorésistance
qui sera lancée en 2023. Le Conseil
Général de I'Alimentation, de I'Agricul-
ture et des Espaces Ruraux a récemment
été chargée d’'une mission ministérielle
pour réaliser une évaluation complete
des 2 premiers plans Ecoantibio. Apres
consultation de I'ensemble des parties
prenantes, des axes de réflexion et des
recommandations seront ainsi propo-
sés pour |'élaboration du prochain plan.

Les deux premiers plans nationaux
pour lutter contre la résistance aux

antibiotiques ont été structurants,
fédérateurs et moteurs. L'approche
co-contructive pour définir le futur
plan d’'action sera importante afin
de maintenir la dynamique instaurée
depuis plus de 10 ans en France pour
une utilisation prudente et respon-
sable des antibiotiques en médecine
vétérinaire.

Conclusion

Réduire |'utilisation des antibiotiques
chezl'animal comme chez'Homme est
une priorité afin de minimiser la résis-
tance des bactéries aux antibiotiques.
Ce concept repris au plan internatio-
nal, européen et francais nécessite
d'agir a plusieurs niveaux a la fois. Les
plans d’action mis en place ont pour
objectif de coordonner les différentes
actions nécessaires. En France, les plans
Ecoantibio ont permis une réduction
substantielle de I'utilisation des anti-
biotiques en médecine vétérinaire, et
en particulier pour les antibiotiques
considérés comme critiques pour le
traitement des maladies infectieuses

chez 'Homme. Le succés de ces plans
reléve avant tout d'une implication
et d'une adhésion de I'ensemble des
acteurs publics (ministéres, agences
sanitaires) et privés (industrie, vété-
rinaires, professionnels de I'élevage)
associé au financement nécessaire de la
part du ministére de I'agriculture. Cette
réduction de I'utilisation s'est traduite
par une diminution de la résistance des
bactéries aux antibiotiques.

La nouvelle réeglementation euro-
péenne met en place des outils permet-
tant d'accroitre les capacités de lutte
contre la résistance aux antibiotiques.

Diminuer c'est possible, les actions
menées en France l'ont montré.

Peut-on encore réduire I'utilisation
des antibiotiques ? Probablement, mais
jusqu'a quel point ?

Trouver le bon équilibre entre la pro-
tection de la santé publique et la capa-
cité de traiter les maladies infectieuses
animales constitue le challenge de ces
prochaines années.

Annexe 1. Tableau comparatif des catégorisations des antibiotiques aux niveaux national, européen et international.

Catégorisation Francgaise
(Arrété du 18 mars 2016)

Catégorisation de
I'OMS
(OMS, 2019)

Catégorisation européenne
de I'AMEG (EMA, 2019)

Classes d'antimicrobiens

humaine

Glycopeptides I'animal

Kétolides

Importance pour la santé

AIC non autorisé chez

Importance pour la santé
humaine
et
Importance pour la santé

Importance pour la
santé humaine

animale

Ansamycine

Carbapénémes et autres

pénémes I'animal

Glycylcyclines I'animal

Lipopeptides I'animal

Monobactames -
I'animal

Oxazolidinones -
I'animal

Pénicillines (antipseudomonal) Fanimal

Dérivés d'acide phosphonique ranimal

Traitement de la tuberculose

et maladie mycobactérienne I'animal

Pénicillines
(amidinopénicillines)

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

AIC non autorisé chez

Acides pseudomoniques

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

Catégorisation de I'OIE

Recommandations (OIE, 2021b)

spécifiques de I'OIE
(santé humaine et
animale)

Importance pour la santé animale

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal
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Tableau comparatif des catégorisations des antibiotiques aux niveaux national, européen et international (suite).

Riminofenazines

AIC non autorisé chez
I'animal

Streptogramines

Sulfones

AIC non autorisé chez
I'animal

L (I

Céphalosporines 3° et 4°
Générations

AIC HPAIC

Quinolones

HPAIC

Fluoroquinolones

AIC HPAIC

Polymyxines

HPAIC

Macrolides

HPAIC

Aminoglycosides

AIC

Rifaximine

AIC

Aminopénicillines + Inhibiteur
de béta-lactamases

AIC

Amphénicols

non autorisé chez I'animal

non autorisé chez I'animal

Céphalosporines 1°° et 2°™
Générations

Lincosamides

Pleuromutilines

Aminopénicillines

[Antibactériens stéroidiens
(Fusidane)

Pénicillines (spectre-étroit
incluant anti-
staphylococcique)

Sulfonamides, inhibiteurs
dihydrofolate réductase et
leurs combinaisons

I'homme

HPAIC : Antibiotique
d'Importance Critique
a Haute Priorité

AIC non autorisé chez
I'animal

AIC : Antibiotique
d'Importance Critique

AIC : Antibiotique
d'Importance Critique

ATI : Antibiotique Tres

Tétracyclines b
Aminocyclitol Al D
Polypeptides cycliques Al D
Dérivé de nitrofurane nd Al D ”
Nitroimidazoles nd Al D "
Aminocoumarine nd non alutorlse chez -

I'homme
lonophores nd non autorisé chez nd

I'homme

isé ch

Orthosomycines nd non alutonse chez -

I'homme

16 ch

Thiostrepton nd non alutorlse chez -

I'homme
Substances arsenicales nd non 3lUt°l'lse chez nd

I'homme
Bicyclomycine nd non a‘utorlse chez -

I'homme
Quinoxalines nd non autorisé chez nd

A : Eviter - non autorisé

chez I'animal

B : Restreindre

usage exceptionnel

AICV : Antibiotique d'Importance

usage restreint ie e . YAt
9 Critique en médecine Vétérinaire

ATIV : Antibiotique Trés Important
en médecine Vétérinaire

Important C : Attention
Al : Antibiotique D : Prudence
Important
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Promouvoir un usage responsable et prudent des antibiotiques est un axe clé des plans d’action internationaux, européens et nationaux
pour lutter contre I'antibiorésistance. De nombreuses recommandations et mesures visent a diminuer I'utilisation des antibiotiques en
réservant leur usage dans les cas ou il est strictement nécessaire. Dans une approche « Une seule santé », I'’Agence européenne des médi-
caments a établi une catégorisation des antibiotiques a usage vétérinaire en prenant en compte a la fois le risque pour la santé humaine et
les besoins en santé animale. Il est en effet particulierement important de préserver les antibiotiques considérés comme critiques pour le
traitement des maladies bactériennes chez I'Homme. Depuis 2011, des objectifs nationaux ont été définis afin de réduire |'utilisation des
antibiotiques en médecine vétérinaire en France. Des initiatives prises par les filiéres et les plans Ecoantibio ont créé une dynamique qui a
permis d'atteindre ces objectifs. La France fait d'ailleurs partie des pays européens qui ont le plus diminué ces derniéres années l'usage des
céphalosporines de 3¢ et 4¢ générations et des fluoroquinolones. La nouvelle réglementation européenne prévoit un ensemble de mesures
qui vise a mieux encadrer et réduire 'usage de certains antibiotiques dans les élevages. Mesurer et suivre les usages contribue a favoriser
une utilisation prudente des antibiotiques et a évaluer I'efficacité des actions menées a cet égard. Cet article présente différents systémes
de suivi de I'usage des antibiotiques qui ont été développés par différents acteurs dans la lutte contre I'antibiorésistance.

Abstract

Reduction in antibiotic use in the animal sectors: What measures, what results, what prospects?

Promoting responsible and prudent use of antibiotics is a key focus of international, European and national action plans to combat antibiotic
resistance. Many recommendations and measures aim to reduce the use of antibiotics by reserving their use in cases where it is strictly necessary.
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In a « One Health » approach, the European Medicines Agency has established a categorization of antibiotics for veterinary use taking into account
both the risk to human health and the needs for animal health. It is indeed particularly important to preserve antibiotics that are considered criti-
cally important for the treatment of bacterial diseases in humans. Since 2011, national objectives have been defined in order to reduce the use of
antibiotics in veterinary medicine in France. Initiatives taken by the animal sectors and the Ecoantibio plans have created a dynamic enabling to
achieve these objectives. France is one of the European countries that has decreased the most the use of 3rd and 4th generation cephalosporins
and fluoroquinolones in recent years. Also, the new European veterinary regulations provide a set of measures to better supervise and reduce the
use of certain antibiotics in livestock farming. Measuring and monitoring antimicrobial use helps promote prudent use of antibiotics and assess
the effectiveness of actions carried out in this regard. This article presents different systems for measuring the use of antibiotics that have been
developed by different actors in the fight against antibiotic resistance.

URBAN D., CHEVANCE A., BOUCHARD D., CHAUVIN C., ORAND J.P, MOULIN G., 2022. Réduction de I'utilisation des antibiotiques en
filieres animales : Quelles mesures, quels résultats, quelles perspectives ? In : Rationaliser I'usage des médicaments en élevage. Baéza E.,
Bareille N., Ducrot C. (Eds). INRAE Prod. Anim., 35, 257-274.
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Introduction

La médecine humaine utilise des
antibiotiques, la médecine vétérinaire
aussi. En 2020, en France, 628 tonnes
pour la premiere, 415 tonnes pour la
seconde. Rien d'anormal puisque les
infections bactériennes affectent les
animaux comme I'Homme. Pourtant,
le sujet ne se résume pas au simple
constat d'un exercice partagé de la
médecine. Il a dans le passé cristallisé
les tensions entre les deux professions,
les uns reprochant aux autres d'étre
les contributeurs principaux a ce fléau
gu'est la résistance aux antibiotiques,
ou antibiorésistance. Le probléme est
loin d'étre neuf car I'antibiorésistance
acquise — par opposition a l'antibiorésis-
tance naturelle — est connue depuis que
nous utilisons massivement ces molé-
cules, en gros depuis l'aprés-guerre. En
revanche, sur cette question, les sec-
teurs humains et vétérinaires différent
parfois largement ; une compréhension
mutuelle des enjeux est donc essen-
tielle. Ensuite, il faut agir ensemble. Car
chaque profession a des efforts a faire.
A ce titre, a la faveur des deux plans
ministériels Ecoantibio (Ministere de

I'agriculture de I'agroalimentaire et de
la forét, 2016 ; Ministére de I'agricul-
ture de I'agroalimentaire et de la forét,
2017), les dix années 2012-2021 ont
constitué une étape charniére de prise
de conscience et de rapprochement
constructif des deux médecines sur
le sujet des antibiotiques. C'est désor-
mais la voie a suivre, dans I'approche
moderne de la santé unique (ou « One
Health ») et avec l'objectif de préserver
ce bien commun que sont les antibio-
tiques, déja pour nous-mémes, et a for-
tiori pour les générations futures.

1. Problématique
de l'antibiorésistance

B 1.1. Histoire
des antibiotiques

Les antibiotiques sont largement
associés a la révolution médicale du
xx¢ siecle. On parle du « miracle anti-
biotique ». Les premiers antibiotiques
sont des substances naturelles tan-
dis que d'autres antibiotiques ont été
obtenus par semi-synthése ou synthése
compléte (voir encadré). Les efforts
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de recherche ont d'abord consisté a
rechercher des antibiotiques en tes-
tant des milliers de micro-organismes
(champignons ou bactéries) suscep-
tibles d’en produire spontanément. Puis
la synthese chimique a pris le relais, afin
de créer des médicaments plus perfor-
mants. Au xix® siécle, plusieurs scien-
tifiques (Pasteur, Joubert, Vuillemin)
avaient déja remarqué que certains
micro-organismes étaient capables
d'en inhiber d'autres. Mais c’est a partir
des années 1900 que les scientifiques
s'attaquent au probléme majeur des
maladies infectieuses. A cette époque,
la syphilis, la tuberculose et la typhoide
font des ravages, sans que l'on ne
dispose de traitements efficaces. La
microbiologie, la médecine et la chimie
organique font d'immenses progres, ce
qui permet d’enchainer les découvertes.

Par la suite, I'’émergence de la
résistance du staphylocoque doré
(Staphylococcus aureus) a la pénicilline
a signé le début d'une (trés) longue
course-poursuite entre nouvel anti-
biotique et bactérie antibiorésistante.
Cet age d'or d'une innovation phar-
maceutique florissante enchainant
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Quelques étapes historiques de l'usage des antibiotiques.

En 1910, Paul Ehrlich, un médecin allemand qui travaille sur les sels d'arsenic, met au point une molécule
efficace, le Salvarsan®, qui devient le traitement anti-syphilitique de référence jusqu'a I'avenement de la
pénicilline.

Ehrlich sintéresse aussi aux propriétés anti-infectieuses de certains colorants. Cette piste est suivie par Gerhard
Domagk, en Allemagne, qui démontre en 1935 I'efficacité antibactérienne du Prontosil®, dont e principe actif
est le sulfanilamide. Plusieurs centaines de molécules sont alors développées, a la suite des travaux d'Emest
Fourneau a I'Institut Pasteur. Jusqu‘aux années 1940, les sulfamides regnent en maitres sur Iantibiothérapie.

En 1939, le biologiste francais René Dubos isole la gramicidine, une substance naturelle capable d'inhiber
les bactéries a Gram positif.

On retient le plus souvent les travaux d'Alexander Fleming, un bactériologiste britannique qui, en rentrant
de vacances en 1927, observe qu'un champignon (Penicillium notatum) s'est développé par hasard dans une
culture de staphylocoques et qu'il en a blogué la croissance. Cette constatation n'est pas totalement nouvelle
(travaux de Duchesne etTiberio), mais ce n'est qu'en 1940 qu'Howard Florey et Ernst Boris Chain réussissent a
isoler la substance responsable, la pénicilline. Celle-ci montre une efficacité remarquable sur le pneumocoque
chez la souris. Les premiers essais sur I'Homme sont concluants, mais les médecins disposent de trop petites
quantités pour que son usage se répande.

La production industrielle de la pénicilline démarrera aux Etats-Unis, par la mise en culture du champignon
Penicillium chrysogenum, qui produit deux cents fois plus de pénicilline que P notatum. Elle devient un
médicament essentiel pendant la deuxieme guerre mondiale, rapidement suivi par d'autres antibiotiques

découverts apres la guerre (terramycine, chloramphénicol. . .).

Fleming, Florey et Chain recoivent le prix Nobel de médecine en 1945 pour leurs travaux sur la pénicilline.

L'OMS (Organisation mondiale de la santé) estime que les antibiotiques ont accru la durée de vie dans les

pays occidentaux de plus de dix ans.

les découvertes de nouvelles familles
d’antibiotiques s’'est poursuivi
jusqu'au début des années 2000.
Linvestissement industriel sur les anti-
biotiques s'est ensuite ralenti, au profit
du développement de molécules plus
rentables, notamment pour le traite-
ment de maladies chroniques. Depuis,
I'histoire médicale se trouve confrontée
a l'équation complexe d'une augmen-
tation de la prévalence des infections
a bactéries multi-résistantes et au taris-
sement des solutions thérapeutiques
pour y répondre.

N 1.2. Place

de l'antibiothérapie

en médecine vétérinaire,
similitudes et différences
avec la médecine humaine

L'histoire de l'antibiothérapie en
médecine vétérinaire est moins docu-
mentée qu'en médecine humaine mais
il est clair que les vétérinaires ont béné-
ficié de cette formidable avancée théra-
peutique. En France, Jean-Pierre Marty
en situerait le début en 1948 dans son
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ouvrage « La pénicilline : ses possibilités
d‘application en thérapeutique vétéri-
naire », dans lequel il indiquait : « il ne
fait pas de doute que dans un proche
avenir notre profession pourra bénéficier
de toute une gamme d’agents antibio-
tiques qui modifieront les conceptions
classiques de la thérapeutique anti-in-
fectieuse ». Toutefois, contrairement a
la médecine humaine, ce ne sont pas
les problémes d'antibiorésistance qui
ont été un moteur de l'innovation en
antibiothérapie dans le secteur animal.

Un exemple illustrant les différentes
dynamiques entre les deux médecines
est celui du staphylocoque doré. C'est
en 1961 que l'arrivée de la méticilline
apparait comme une solution face aux
S. aureus devenus résistants a la pénicil-
line chez 'Homme, malheureusement
de courte durée avec |I'’émergence
des S. aureus résistants a la méticilline
(SARM) en 1962. Depuis cette époque,
le SARM est considéré comme l'un des

pathogéenes multi-résistants les plus
problématiques en médecine humaine
(Lee etal.,, 2018).

Dans le secteur vétérinaire, le point
notable est que la premiére identifica-
tion d'un SARM animal I'a été en 1972,
a l'origine d’'une mammite bovine
restée anecdotique en Belgique, et
donc environ dix ans aprés la méme
description chez 'Homme (Devriese
etal., 1972). Plus globalement, entre
les années 1960 et 2000, le SARM est
resté un sujet parfaitement mineur
en médecine vétérinaire, avec des
descriptions sporadiques chez le chat
dans les années 80, puis chez le chien
et le cheval ( ).

Dans le méme temps, le SARM
monopolise les débats de I'antibioré-
sistance en médecine humaine, ou il
est a l'origine d'échecs thérapeutiques
en série. Ce n'est véritablement qu'au
début des années 2000 que la trans-
mission du SARM du porc a I'Homme
par contact professionnel a porté subi-
tement un éclairage majeur sur le réser-
voir animal de cette antibiorésistance
( ). En effet, en juillet 2004, le
Professeur Andréas Voss du Centre
médical de I'Université Radboud de
Nimegue aux Pays-Bas admet a I'hopi-
tal une jeune enfant agée de six mois
pour une chirurgie cardiaque visant a
prendre en charge une malformation
congénitale. Comme une infection a S.
aureus post-chirurgicale aurait été pro-
blématique, le Professeur Voss a, par
précaution, recherché la présence de
cette bactérie chez I'enfant, et a trouvé
que cette petite fille était porteuse d’'un
SARM. En revanche, le Professeur Voss
n‘avait jamais identifié ce SARM aupa-
ravant. Il ne ressemblait a aucun autre
SARM hospitalier connu, on ne pouvait
pas lui attribuer un «type », il I'a donc
baptisé « SARM non typable ». Puis,
d’autres patients hospitalisés se sont
progressivement révélés porteurs de ce
méme SARM, également non typable. Il
s'est avéré que tous ces patients avaient
un lien plus ou moins direct avec la
filiere porcine (Voss et al., 2005). Lenfant
mentionnée ci-dessus était elle-méme
la fille d'un couple d’éleveurs de porcs.
Des travaux francais menés par l'équipe
du Professeur Antoine Andremont
avaient d‘ailleurs déja démontré dans
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Evolution du nombre de publications annuelles associant SARM et ani-
mal (source : PubMed). Contrairement a la situation en médecine humaine, le
SARM d’origine animale n’est devenu une préoccupation qu‘au début des années
2000, lorsque le passage a 'Homme a été démontré a partir du porc (Pays-Bas,
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les années 2000 que le porc hébergeait
le staphylocoque doré (Armand-Lefevre
etal., 2005). Et que la colonisation
nasale des éleveurs de porc par les sta-
phylocoques dorés était supérieure a
celle du groupe témoin.

Cet épisode a créé en Europe une
crise sans précédent, tant médicale
que politique, montrant que le SARM
existait bien chez I'animal et pouvait se
transmettre par exposition profession-
nelle (de Neeling et al., 2007 ; Khanna
etal., 2008 ; van Belkum etal., 2008 ;
van Rijen et al., 2008 ; Wulf et al., 2008).
Méme si au plan médical, les situations
liées au SARM chez I'Homme et chez
le porc sont largement différentes (le
SARM est souvent pathogene chez
I'Homme alors qu'il s'agit d'un portage
inapparent chez le porc), cette crise a
subitement conduit la profession vété-
rinaire a prendre en compte (davantage
gu'elle ne le faisait) I'enjeu de l'antibio-
résistance dans ses pratiques. Et donc
avec un décalage de prés de 40 ans par
rapport aux médecins.

Si les antibiotiques sont utilisés dans
les deux médecines, ce simple constat
conduit souvent a des paralléles trop
rapides sur leurs conditions d'emploi.
Notamment par les médecins quifontla
comparaison avec leur propre exercice.

2005 2010

En effet, contrairement a la situation
chez 'Homme, la médecine vétéri-
naire est principalement collective, et
non individuelle. Les poulets de chair
sont élevés en lots de plusieurs milliers
d’individus dans le méme batiment.
L'administration des antibiotiques se
fait par voie orale dans I'eau de boisson.
Et le traitement est souvent métaphy-
lactique, c’est-a-dire que I'ensemble du
lot d’animaux doit étre traité a partir du
moment oU une fraction d’entre eux
est malade. Ceci ne vaut évidemment
pas pour les animaux de compagnie,
les chevaux et certaines situations en
élevage d'animaux de rente, qui s'ap-
parentent davantage a la médecine
humaine « en ville », c'est-a-dire hors
établissements de soins. Dans ces cas
seulement, on peut anticiper une cer-
taine analogie entre les deux méde-
cines dans les solutions et leviers pour
maitriser I'usage des antibiotiques.

Egalement, I'essentiel de I'antibio-
thérapie, qui concerne les animaux de
production, se pratique sur des indivi-
dus jeunes (donc immunocompétents)
puisque la durée de vie économique de
ces animaux est bien inférieure a celle
de leur espece. De surcroit, le vétéri-
naire soigne de nombreuses espéces
animales, et I'arsenal antibiotique est
parfois tres limité pour certaines d'entre
elles. Autre différence, les dossiers
d’Autorisation de Mise sur le Marché
(AMM) des antibiotiques vétérinaires

comportent un volet démontrant I'ab-
sence d'écotoxicité, volet qui n‘existe
pas dans les dossiers d/AMM en méde-
cine humaine. Par ailleurs, la réglemen-
tation prévoit un délai d'attente entre
la derniere antibiothérapie et I'abat-
tage de l'animal, ce qui constitue un
parameétre majeur pour protéger les
consommateurs des résidus d'antibio-
tiques dans les denrées alimentaires.
Enfin, rappelons que l'usage des anti-
biotiques a des fins de « promotion
de croissance » est interdit en Europe
depuis le Ter janvier 2006 (Union, 2003).

H 1.3. Sélection
et transmission
de l'antibiorésistance

L'antibiorésistance est la propriété
d'une bactérie a résister a I'action d'un
antibiotique. Elle peut s'exprimer par
une simple persistance de la bactérie
dans un milieu enrichi en antibiotiques.
Dans d‘autres cas, la bactérie peut conti-
nuer de se diviser activement, y com-
pris au méme rythme qu'en I'absence
d'antibiotique. Le principal enjeu lié a
I'antibiorésistance réside donc dans la
difficulté a aider efficacement l'orga-
nisme a éliminer la bactérie respon-
sable de l'infection. Plus généralement,
I'antibiorésistance est une cause impor-
tante d'échecs thérapeutiques dans les
maladies d'origines bactériennes.

Si une bactérie résiste a I'action d'un
antibiotique, c'est qu'elle dispose de
mécanismes le lui permettant (Blair
etal., 2015). Ceux-ci différent selon
I'antibiotique et la bactérie car, vis-a-
vis d'un antibiotique donné, toutes les
espéces bactériennes ne mettent pas
en ceuvre la méme riposte. Egalement,
une bactérie est capable de déployer
plusieurs mécanismes de résistance a
la fois. Trois grandes modalités d'anti-
biorésistance peuvent étre décrites. La
premiére concerne les mécanismes qui
empéchent I'antibiotique de pénétrer
dans la bactérie, ou qui lui permettent
d'en sortir. lls se localisent au niveau de
la paroi bactérienne, qui devient imper-
méable, ou qui peut disposer de struc-
tures membranaires, appelées pompes
d'efflux, qui assurent l'expulsion des
antibiotiques. La seconde porte sur
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la destruction ou la modification de
I'antibiotique aprés son entrée dans
le cytoplasme bactérien. Cette grande
famille de mécanismes repose sur la
production d'enzymes qui, par exemple,
hydrolysent I'antibiotique. Enfin, la troi-
siéme s'adresse aux antibiotiques dont
le site d’action au sein de la bactérie a
été suffisamment modifié pour 'empé-
cher d'étre efficace, on parle de méca-
nisme par modification de cible.

A noter qu'une bactérie peut résis-
ter a un antibiotique en utilisant un
mécanisme prédominant. Par exemple,
lorsque la bactérie Escherichia coli résiste
a l'action des béta-lactamines, elle le
fait principalement par hydrolyse enzy-
matique, c’est-a-dire en synthétisant
des béta-lactamases (hom donné aux
enzymes qui hydrolysent les béta-lac-
tamines). Mais la méme bactérie E. coli
peut a la fois synthétiser des béta-lac-
tamases tout en mettant en ceuvre un
mécanisme d'imperméabilité membra-
naire. Il peut ainsi en résulter des niveaux
trés variables de résistance aux béta-lac-
tamines d'une souche d’E. coli a l'autre,
en fonction de la nature et du nombre
de mécanismes mis en jeu.

Pour autant, I'hydrolyse enzymatique
n'est pas le mécanisme prédominant
de résistance aux béta-lactamines chez
toutes les bactéries. Par exemple, le sta-
phylocoque doré cité précédemment
peut produire des béta-lactamases
(pénicillinases), et donc mettre en jeu
un mécanisme d’hydrolyse enzymatique
pour résister a l'action de la pénicilline.
En revanche, il devient parfois résistant
atous les antibiotiques de la famille des
béta-lactamines, non pas par hydrolyse
enzymatique mais par l'acquisition
d'une protéine membranaire particu-
liere (nommée PBP2A) qui présente une
modification de I'affinité vis-a-vis de ces
molécules (modification de cible). La pré-
sence de cette PBP2A confere ce quel'on
appelle la « résistance a la méticilline »
(S. aureus résistant a la méticilline, ou
SARM), citée précédemment (Peacock
and Paterson, 2015).

L'antibiorésistance se transmet, c'est
I'une de ses principales caractéristiques.
Une conséquence importante est que
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l'usage d’un antibiotique, non seule-
ment sélectionne l'antibiorésistance
chez la population bactérienne héber-
gée par le patient ou I'animal traité,
mais peut conduire a la présence de
bactéries résistantes a distance du lieu
de sélection. Notamment, des individus
peuvent héberger des bactéries anti-
biorésistantes sans avoir été exposés
aux antibiotiques. C'est I'un des enjeux
majeurs que souléve la problématique
de I'antibiorésistance.

L'antibiorésistance peut se trans-
mettre a plusieurs niveaux, depuis
I'échelle moléculaire (flux de genes) a
la transmission de bactéries résistantes
entre les animaux, ou entre les animaux
et I'Homme (et réciproquement). Pour
comprendre les transmissions de I'anti-
biorésistance aux échelles génétiques
et bactériennes, il faut garder en téte
que le génome d’une bactérie est en
constante évolution. Au sein d'une
cellule bactérienne, des génes de résis-
tance peuvent « sauter » d’'un endroit
a l'autre du génome, de nombreux
mécanismes moléculaires permettant
cela. Par exemple, un géne peut étre
transféré depuis un plasmide - une
molécule d’ADN circulaire présente
dans le cytoplasme bactérien — vers
le chromosome. Un géne peut aussi
étre copié (dupliqué) et transféré d'un
locus chromosomique vers un autre
locus chromosomique au sein de la
méme bactérie, conduisant parfois a
des accumulations locales de génes
de résistance sur certaines portions de
I'ADN génomique.

Les genes de résistance peuvent aussi
étre exportés a l'extérieur de la bacté-
rie. C'est le cas lorsqu’ils sont locali-
sés sur des plasmides qui peuvent se
transmettre entre bactéries (Madec et
Haenni, 2018). Un mécanisme impor-
tant permettant ces transferts est la
conjugaison bactérienne, c'est-a-dire
la formation d'un « pont» physique
connectant deux bactéries et assurant
le passage de matériel génétique de la
bactérie donneuse a la bactérie rece-
veuse. Ces échanges peuvent avoir
lieu de maniere horizontale entre deux
bactéries de la méme espéce (E. coli,
par exemple), mais également entre
deux bactéries d'especes différentes
(E. coli et Salmonella enterica, par

exemple). Globalement, les espéces
bactériennes appartenant a la famille
des entérobactéries peuvent échan-
ger entre elles des plasmides de résis-
tance. Ces transferts peuvent étre
étendus aussi a des espéces a Gram
négatif n'appartenant pas a la famille
des entérobactéries, comme certaines
bien connues en médecine canine,
telles que Pseudomonas aeruginosa ou
Acinetobacter baumannii.

La conséquence de la transmission
plasmidique est la trés grande fluidité
des échanges, qui conduit a une dis-
sémination efficace des génes d'an-
tibiorésistance entre bactéries. Les
techniques moléculaires (par exemple
de séquencage du génome) permettent
aujourd’hui de différencier finement
les différents types de plasmides qui
circulent, et donc d'émettre des hypo-
théses sur leurs origines et leurs dyna-
miques de transfert. La connaissance
de I'épidémiologie moléculaire des
plasmides est une base de compréhen-
sion des transferts de I'antibiorésistance
entre différents individus ou compar-
timents des écosystemes, puisque cer-
tains plasmides sont dominants dans
le monde animal alors que d‘autres
sont beaucoup plus prévalents chez
I'Homme (Grami etal., 2013 ; Madec
etal., 2015 ; Al-Mir et al., 2021).

A contrario, lorsque les génes de résis-
tance sont localisés sur le chromosome
bactérien, leur mouvement a l'extérieur
de la bactérie est beaucoup plus limité,
étant entendu qu'ils doivent d’'abord
étre pris en charge par un élément
génétique mobile. Dans le cas d'une
résistance chromosomique, la trans-
mission est alors surtout assurée de
maniére verticale par la division d'une
bactérie « meére » en bactéries « filles »
présentant la méme résistance. On
peut observer cette situation lors d'in-
fections nosocomiales au sein d'une cli-
nique vétérinaire, par exemple (Haenni
etal., 2012 ; Haennietal, 2013 ; Haenni
etal., 2020). Ce mode de transmission
de I'antibiorésistance est souvent lié
a la capacité particuliére d'un clone
- un ensemble de bactéries identiques
issues d'une bactérie mére - a persister
et disséminer au sein d'un environne-
ment donné (hopital, famille, élevage).
Des pratiques d’hygiéne renforcées



permettent en général de maitriser la
situation.

Enfin, il convient de noter que de
nombreuses bactéries, telles que les
entérobactéries, peuvent a la fois trans-
mettre |'antibiorésistance de facon
horizontale (échanges d’éléments
génétiques mobiles), mais également
verticale par leur capacité de division
propre, illustrant la complexité des
mécanismes de transmission de l'anti-
biorésistance aux échelles moléculaire
et cellulaire (Massot et al., 2021).

2. L'antibiorésistance
dans la chaine alimentaire

W 2.1. Un dispositif
de surveillance harmonisé
en Europe

La stratégie choisie par I'Union euro-
péenne et coordonnée par I'Efsa dans la
lutte contre l'antibiorésistance animale
a pour objectif affiché de protéger le
consommateur. Cette stratégie s'inté-
resse donc naturellement en premier
lieu a I'antibiorésistance des bactéries
zoonotiques alimentaires (Salmonella
et Campylobacter), puis par extension
al'antibiorésistance de bactéries indica-
trices dans la chaine alimentaire (E. coli,
principalement). Les prélevements
sont réalisés au plus proche du stade
de la consommation par I'Homme,
c'est-a-dire chez des animaux sains a
I'abattoir et dans des viandes vendues
au détail. Des prélévements dans les
environnements d'élevage sont éga-
lement réalisés. Cette stratégie reléve
d'une base réglementaire (Directive
Zoonose) et la surveillance simpose a
tous les Etats Membres. Plusieurs textes
d'exécution (décisions) ont été élabo-
rés, en 2003 (2003/99/CE, http://data.
europa.eu/eli/dir/2003/99/0j), en 2013
(2013/652/UE, http://data.europa.eu/
eli/dec_impl/2013/652/0j) et en 2020
(2020/1729/UE, http://data.europa.
eu/eli/dec_impl/2020/1729/0j), qui
déclinent les évolutions de cette sur-
veillance, en termes de filiéres animales,
d'espéces bactériennes, de rythmes
et de volumes, et naturellement de
méthodes.
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Les Laboratoires Nationaux
de Référence pour la Résistance
Antimicrobienne (LNR-RA) sont en
charge de la mise en ceuvre, dans
chaque Etat Membire, de cette surveil-
lance harmonisée. En France, le labo-
ratoire de I'’Anses Fougeéres est LNR-RA
depuis décembre 2009, et partage ce
mandat avec le laboratoire de I'’Anses
Ploufragan-Plouzané-Niort, en fonc-
tion de l'espece bactérienne a surveil-
ler. Le LNR-RA anime un réseau de huit
laboratoires agréés qui, a réception des
échantillons prélevés par les services
vétérinaires, réalisent les isolements
des différentes bactéries a surveiller. Le
LNR-RA réalise les analyses officielles
de détermination de la sensibilité aux
antibiotiques des bactéries isolées
dans le cadre du dispositif décrit en

En application des décisions euro-
péennes, la surveillance de I'antibio-
résistance dans la chaine alimentaire
est organisée alternativement chez les
porcs et bovins les années impaires et
dans lesfiliéres volaille les années paires.
Elle porte sur plusieurs combinaisons
d'espéces bactériennes/populations

animales productrices d’aliments/
stades de production ( ).

A l'abattoir, le plan d'échantillonnage
pour les prélevements de caeca est éta-
bli selon une clef de répartition propor-
tionnelle au volume annuel abattu par
abattoir, traitant au minimum 60 % de
la population animale concernée. Les
prélévements sur carcasses sont réalisés
dans le cadre des contréles officiels du
réglement (CE) 2073/2005, établissant
les critéres microbiologiques appli-
cables aux denrées alimentaires. Les
prélévements dans les environnements
d'élevages sont effectués dans le cadre
des controles officiels du dépistage
réglementaire relatif a la lutte contre
les infections a Salmonella (Réglement
(CE) n° 2160/2003). A la distribution,
les prélevements sont réalisés dans
les rayons libre-service réfrigérés des
établissements de commerce de détalil
(grandes et moyennes surfaces).

L'antibiorésistance des souches iso-
lées par les laboratoires d'analyses
agréés est déterminée par micro-di-
lution en milieu liquide conformé-
ment aux normes CLSI M0O7 et VETO1.
Les antibiotiques et les plages de
concentrations testés sont ceux définis

Structuration du dispositif de surveillance de l'antibiorésistance chez les
bactéries commensales et zoonotiques isolées d’animaux producteurs d’aliments
et de leurs viandes en France (extrait du rapport LNR-RA, (Anses, 2021b)).
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Figure 3. Combinaisons surveillées d’espéces bactériennes/populations animales productrices d’aliments/stades de pro-
duction. *normes ou protocoles d’isolement. (extrait du rapport LNR-RA, (Anses, 2021b)).
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dans la décision 2013/652/UE. Les E. coli
et Salmonella sont testés sur un 1° panel
de quatorze antibiotiques. Les souches
présentant une concentration minimale
inhibitrice (CMI) aux céphalosporines de
3¢ et 4° générations (C3G/C4G) ou aux
carbapénémes supérieurs a la valeur
du seuil épidémiologique sont testées
sur un 2¢ panel d'antibiotiques, conte-
nant dix antibiotiques de la famille des
béta-lactamines. Les Campylobacter
sont testés vis-a-vis de six antibiotiques.
Linterprétation des CMl et le calcul dela
proportion de souches résistantes sont
réalisés sur la base des valeurs seuils
épidémiologiques (Epidemiological
Cut-OFFs ou ECOFFs), selon les regles
d'interprétation définies par le comité
européen EUCAST. Les seuils épidé-
miologiques sont les concentrations
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e

E Coli BLSE/AmpC/Carba
PTC Anses LMV-18-01*

d‘antibiotiques qui permettent de dis-
tinguer, pour chaque couple espéce
bactérienne-antibiotique, les souches
sauvages (ou « sensibles ») des souches
non sauvages (ou « résistantes ») du fait
de la présence d’un ou plusieurs méca-
nismes de résistance acquise (résistance
microbiologique). Les concentrations
critiques utilisées par les cliniciens
sont différentes des valeurs seuils épi-
démiologiques et sont établies sur la
base d'informations cliniques, phar-
macologiques, microbiologiques et
épidémiologiques ; elles permettent de
catégoriser les souches selon la proba-
bilité de succés ou d'échec thérapeu-
tique. Ainsi, les seuils épidémiologiques
utilisés dans le cadre de la surveillance
européenne peuvent différer des seuils
critiques (breakpoints) utilisés en

bactériologie médicale pour définir les
souches résistantes (résistance clinique).

W 2.2. Principaux résultats
sur la période 2014-2020

Les résultats présentés ici sont les plus
récents et ceux obtenus pour la France
sur toute la période de la décision
2013/652/UE (2014-2020). Il est a noter
qu’avant la période d’harmonisation
européenne, des initiatives plus frag-
mentaires (dans certaines filieres ani-
males et pas d'autres, par exemple) ont
été prises par certains Etats Membres,
notamment par la France, qui produit
des données depuis 1999. Ces données
antérieures détaillées ne seront pas pré-
sentées ici, elles ne font que renforcer
le message général de réduction des



niveaux d'antibiorésistance a l'abattoir,
et surtout inscrivent dans le temps long
(plus de 20 ans) les efforts nationaux
contre l'antibiorésistance dans la chaine
alimentaire. Par ailleurs, les données
compilées pour I'ensemble des Etats
Membres sont accessibles sur le site de
I'Efsa (https://www.efsa.europa.eu/en/
publications), incluant d'autres indica-
teurs non présentés ici (analyse de la
multi-résistance, par exemple).

L'antibiorésistance des salmonelles
est nulle ou trés faible vis-a-vis des anti-
biotiques d'importance critique pour
I'Homme (AICs) ( ). Aucune
résistance aux carbapénémes n'est
détectée. Les salmonelles restent éga-
lement tres sensibles aux C3G/C4G et a
I'azithromycine. Les taux de résistance a
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la colistine et a la tigécycline sont rares
ou faibles chez le porc (2,5 et 1,5 %),
le poulet (0,9 et 0,0 %) et la dinde (1,4
et 1,4 %), et modérés et faibles chez le
veau (14 et 7 %). Les pourcentages de
résistance aux fluoroquinolones sont
tres faibles a faibles chez le porc (0,5 %),
le veau (2,3 %) et le poulet (0,9 %), et
modérés chez la dinde (17,6 %). En
revanche, la résistance a la tétracycline
est trés élevée chez le porc (58,8 %), le
veau (55,8 %) et la dinde (59,5 %). La
résistance aux sulfamides est égale-
ment élevée chez le veau (34,9 %) et
tres élevée chez le porc (58,8 %). Enfin,
44,1 et 25,6 % des souches respective-
mentisolées chez le porc et le veau sont
résistantes a I'ampicilline.

Certains serovars de salmonelles
sont plus fréquemment détectés chez

les animaux tandis que d'autres sont
classés en danger sanitaire de caté-
gorie 1 pour la médecine humaine
(S. Enteritidis, S. Typhimurium et son
variant monophasique, S. Hadar, S.
Infantis, S. Virchow et S. Kentucky). Le
profil de résistance est trés dépendant
du serovar. A titre d’exemple, chez la
dinde, toutes les souches résistantes
aux fluoroquinolones appartiennent
au serovar Hadar. La distribution des
serovars dépend aussi des especes
animales. Ainsi, chez le porc, le serovar
Typhimurium monophasique compte
pour 40,7 % des serovars majoritaires
isolés sur carcasses en 2019 (ce serovar
n'est pas détecté chez le veau et le
poulet), et 73,5 % des S. Typhimurium
monophasique du porc sont résistantes
al'ampicilline, au sulfaméthoxazole et a
la tétracycline.

Résistance aux antibiotiques chez les bactéries Salmonella et Campylobacter isolées a l'abattoir.

A- Salmonella

A - Pourcentage de résistance aux AICs

B - Pourcentage de résistance aux autres ATBs
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A. Salmonella : Pourcentage de résistance aux antibiotiques d'importance critique (AICs) et aux autres antibiotiques chez les salmonelles isolées a |'abattoir en
2019-2020. Ampicilline, AMP ; Azithromycine, AZM ; Céfotaxime/Ceftazidime, CTX/CAZ ; Chloramphénicol, CHL ; Ciprofloxacine/Acide nalidixique, CIP/NAL ;
Colistine, CST ; Gentamicine, GEN ; Méropénéme, MEM ; Sulfaméthoxazole, SMX ; Tétracycline, TET ; Tigécycline, TGC ; Triméthoprime, TMP. (extrait du rapport
LNR-RA, (Anses, 2021b)).

B.Campylobacter : Pourcentage de résistance aux antibiotiques des souches de C. jejuni et C. coliisolées de poulets de chair et de dindes en 2020. Ciprofloxacine/
Acide nalidixique, CIP/NAL ; Erythromycine : ERY ; Gentamicine, GEN ; Streptomycine, STR ; Tétracycline, TET. (extrait du rapport LNR-RA, (Anses, 2021b)).
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Triméthoprime, TMP. (extrait du rapport LNR-RA, (Anses, 2021b)).

Evolution de l'antibiorésistance des E. coli isolées a l'abattoir chez les animaux producteurs d‘aliments. Ampicilline,
AMP ; Chloramphénicol, CHL ; Ciprofloxacine/Acide nalidixique, CIP/NAL ; Sulfaméthoxazole, SMX ; Tétracycline, TET ;
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S'agissant du genre Campylobacter,
deux espéces sont suivies, C. jejuni et
C. coli ( ). Aucune souche de
C. jejuni de poulet et de dinde n'est résis-
tante a I'érythromycine et a la gentami-
cine mais les pourcentages de résistance
aux quinolones/fluoroquinolones sont
trés élevés, de méme que la résistance a
la tétracycline. Aucune souche de C. coli
de poulet ou de dinde n'est résistante a
la gentamicine, mais les pourcentages de
résistance aux quinolones/fluoroquino-
lones sont également élevés et la résis-
tance a la tétracycline est extrémement
élevée, supérieure a 90 %. Le pointimpor-
tant— et mal expliqué —reste ces taux éle-
vés de résistance aux fluoroquinolones,
malgré une réduction drastique de
I'usage de cette famille d’antibiotiques
en France (de l'ordre de 90 % de l'expo-
sition des animaux). Des phénoménes
de co-sélection, de disséminations clo-
nales et de niveaux différents de fitness
entre clones pourraient expliquer cette
persistance. Bien que scientifiquement
inattendue, cette persistance a pour
autant peu d'impact en santé publique
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car aucune souche de C. jejuni de volaille
n'est résistante a I'érythromycine, qui est
le deuxiéme antibiotique de choix pourle
traitement des campylobactérioses chez
I'Homme (et le premier chez I'enfant).

Enfin, sur la période 2014-2020, la pro-
portion de E. coli sensibles a tous les anti-
biotiques testés a augmenté de maniére
tres significative pour les souches isolées
du veau, du poulet et de la dinde. En
considérant les antibiotiques séparément,
entre 2015 et 2019, les pourcentages de
résistance chez E. coli sont stables chez le
porc, al'exception de la résistance al'ampi-
cilline qui augmente significativement de
19,5 a 30,3 % (p=0,008). Chez le veau, on
observe une diminution significative des
pourcentages de résistance a l'ampicilline,
aux C3G/C4G, aux fluoroquinolones, au
sulfaméthoxazole, a la tétracycline et au
triméthoprime. Les taux de résistance au
chloramphénicol sont stables et ceux de
la gentamicine sont variables.

Entre 2014 et 2020, les pourcen-
tages de résistance a I'ampicilline, a

I'azithromycine, aux C3G/C4G, aux fluo-
roquinolones, au sulfaméthoxazole, au
triméthoprime et a la tétracycline ont
diminué de facon significative chez
les E. coli isolées de poulet ( ).
Chez la dinde, tous les pourcentages
de résistance ont diminué entre 2014
et 2020, et de facon significative pour
I'ampicilline, le chloramphénicol, les
fluoroquinolones, la gentamicine, le
sulfaméthoxazole, le triméthoprime et
la tétracycline.

S'agissant plus spécifiquement des
E. coli résistants aux C3G/C4G (encore
appelés E. coli BLSE/AmpC) isolées
des caeca, leur prévalence, entre 2015
et 2019 (pour les porcs et les veaux)
ainsi qu'entre 2016 et 2020 (pour les
volailles), a diminué de maniére tres
significative chez toutes les espéces
animales étudiées (p<0,001) ( ).

Les environnements d’élevage de
volailles (poules pondeuses, poulets
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Figure 6. Evolution de la prévalence des E. coli BLSE/AmpC isolées de caeca d’ani-
maux producteurs d’aliments prélevés a l'abattoir (extrait du rapport LNR-RA,

(Anses, 2021b)).
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de chair et dindes d’engraissement)
sont les seuls considérés dans cette
surveillance. Les résultats montrent
une situation trés favorable pour
les AlICs, et modérée pour les autres
antibiotiques. En effet, les sérovars
majoritaires isolés d’environnement
d’élevage sont trés fréquemment
totalement sensibles aux antibio-
tiques testés, a I'exception du sérovar
S. Typhimurium monophasique isolés
chez la dinde pour lequel 50 % des
isolats sont multi-résistants, avec un
profil de multi-résistance majoritaire
correspondant a I'ampicilline, au sul-
faméthoxazole et a la tétracycline.

c. Au stade de la distribution

Sur la période 2015-2019, la préva-
lence des E. coli BLSE/AmpC dans les
viandes de porc et de boeuf a la distri-
bution est tres faible en France et reste
stable. A l'inverse, la prévalence trés éle-
vée observée dans la viande de poulet
en 2016 (62,9 %) a diminué de facon
treés significative en 2018 (25,5 %), puis
en 2020 (11,1 %). Ces résultats illustrent
les efforts de réduction d’'usage portés
en médecine vétérinaire sur les AlCs,
dont les C3G/C4G.

2016 2018 2020

3. L'antibiorésistance
chez les animaux malades

B 3.1. Le Résapath :
un réseau d'adhésion
volontaire

a. Objectifs du Résapath

Le Résapath est le réseau d'épidé-
miosurveillance de I'antibiorésistance
des bactéries pathogénes animales
en France. Initialement développé
en 1982 pour l'étude de l'antibio-
résistance chez les bovins, il a au fil
du temps étendu son périmetre a la
surveillance de l'antibiorésistance
chez les porcs et les volailles (2001),
puis chez les chiens, chats et chevaux
(2007). En 2020, le Résapath a collecté
51736 antibiogrammes, dont 27,3 %
de chiens, 19,7 % de bovins et 19,7 %
de volaille.

Les principaux objectifs du Résapath
sontde:

- surveiller I'évolution de l'antibio-
résistance chez les bactéries animales
pathogeénes;

- apporter un appui scientifique
et technique sur la méthodologie de
I'antibiogramme et l'interprétation des
résultats aux laboratoires adhérents ;

- détecter les phénotypes de résis-
tance émergents et leur dissémination
chez les bactéries d'origine animale ;

- contribuer a la caractérisation
des mécanismes moléculaires de
I'antibiorésistance.

Le Résapath est un dispositif de sur-
veillance dit « événementiel » ou « pas-
sif ». Coordonné par I'Anses, il réunit un
grand nombre de laboratoires d'ana-
lyses vétérinaires en France, publics
et privés. Le réseau compte 101 labo-
ratoires contributeurs en 2021 répartis
sur le territoire métropolitain.

b. Données collectées et analyse

Les laboratoires adhérents trans-
mettent au Résapath leurs résultats
d'antibiogrammes réalisés a la demande
des vétérinaires praticiens dans le cadre
de leur activité de soins (figure 7). Pour
chaque antibiogramme réalisé dans
un laboratoire adhérent, le Résapath
collecte la bactérie identifiée, les anti-
biotiques testés, les diamétres de zones
d'inhibition mesurés et la date de I'ana-
lyse. D'autres informations concernant
le prélevement et son contexte sont
également collectées (espéce animale,
catégorie d'age, pathologie, type de
prélevement, département d'origine).
Les données du Résapath sont en accés
libre via une interface web interactive :
https://shiny-public.anses.fr/resapath2/

La technique d'antibiogramme utili-
sée dans le cadre du Résapath est celle
décrite dans la norme AFNOR NF U47-
107 (antibiogramme par diffusion en
milieu gélosé). Les laboratoires adhé-
rents au Résapath participent annuel-
lement a un Essai Inter-Laboratoires
d'Aptitude (EILA). Plusieurs dispositifs
de formation et d'aide technique sont
également mis a leur disposition dans
le cadre d'une démarche d’améliora-
tion continue. A partir des diamétres
des zones d'inhibition transmis par les
laboratoires, le Résapath classe les bac-
téries en sensibles (S), intermédiaires (1)
ou résistantes (R) en utilisant les valeurs
seuils préconisées par le Comité de
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Flux de données et d'informations au sein du Résapath (extrait du rapport Résapath, (Anses, 2021a)).

( Vétérinaires )

Représentants des laboratoires,
vétérinaires, DGAI, ANMV, Anses
Supervision, orientation ANMV

Intervention
en contexte
pathologique

Prélevements
+ informations

\ sur le contexte /

Laboratoires d’analysg
vétérinaires adhérents
(publics ou privés)

et antibiogramme
NF47-107
CA-SFM vétérinaire

Identification bactérienne «

Bactérie identifiée,
antibiotiques testés,
diamétres d’inhibition
+ commémoratifs

Participation a I'essai
inter-laboratoires

Anses

-

et technique

Site internet

interprétations

Animation, coordination
Appui scientifique

aux laboratoires
Essai inter-laboratoires
Séminaire annuel

Gestion, formatage,
stockage, mise a
disposition des données

Application Résapath online
Analyses statistiques

communication, valorisation

Bilan annuel + site internet »

\ d’aptitude annuel /

~

/ Destinataires \

Pouvoirs publics

Laboratoires
d’analyses vétérinaires

» Vétérinaires praticiens
Acteurs de la surveillance
et de la recherche
sur I'antibiorésistance
(One Health, France
et international)

Grand public

I'Antibiogramme de la Société Francaise
de Microbiologie (CA-SFM, vétérinaire
et humain si besoin) ou, a défaut, par
I'industriel commercialisant la molécule.

Les antibiotiques testés par les labo-
ratoires du Résapath sont trés majoritai-
rement ceux pouvant étre prescrits en
médecine vétérinaire. Pour des raisons
d’aide a l'identification de certaines
résistances d'intérét majeur (E. coli
BLSE/AmpC et SARM, par exemple),
d'autres antibiotiques comme la céfoxi-
tine peuvent également étre testés, ce
qui ne reflete en aucun cas un usage
vétérinaire de ces molécules.

L'Anses collecte enfin via le Résapath
certaines souches dont le profil d’anti-
biorésistance présente un intérét a étre
caractérisé sur un plan moléculaire. Ces
souches font 'objet d'études approfon-
dies sur les mécanismes de résistance,
ce qui permet de documenter plus fine-
ment les évolutions et les émergences
de résistances chez I'animal. D’autres
souches sont collectées pour documen-
ter les distributions de valeurs de dia-
métres pour certains couples bactérie/
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publications scientifith

-

antibiotique et contribuer a I'évolution
du référentiel vétérinaire.

La performance du Résapath est éva-
luée régulierement pour s’assurer de
la qualité des informations fournies.
La derniere évaluation (Mader et al.,
2021a) a mis en avant: i) une organi-
sation institutionnelle centrale forte
associant I'ensemble des partenaires,
et s'appuyant sur des objectifs et des
procédures clairs et bien acceptés,
ii) des compétences solides en épidé-
miologie et en microbiologie et ii) une
approche gagnant-gagnant encoura-
geant la participation volontaire des
laboratoires.

Le Résapath vient compléter les
données collectées par les plans
réglementaires européens de surveil-
lance de I'antibiorésistance des bac-
téries zoonotiques et commensales a
I'abattoir et au détail (voir chapitre 2.)
et le suivi des ventes et des cessions
d’antibiotiques a usage vétérinaire.
L'ensemble de ces données vient

appuyer le développement, la mise
en ceuvre et le suivi des politiques
publiques de maitrise de I'antibioré-
sistance chez I'animal, notamment
celles qui entrent dans le cadre des
plans EcoAntibio 1 (2012-2016) et
2 (2017-2022) et de la feuille de route
interministérielle de maitrise de I'an-
tibiorésistance (2016).

Au-dela de la caractérisation des ten-
dances phénotypiques de I'antibioré-
sistance, les travaux menés sur le plan
génomique, et en paralléle de ceux
des Centres Nationaux de Référence,
permettent de comparer les bactéries,
clones ou mécanismes de résistance qui
circulent chezl’Homme et I'animal dans
une perspective One Health. Ces com-
paraisons sont essentielles a la com-
préhension fine de ce qui est commun
et de ce qui ne l'est pas et sont donc
une aide précieuse pour une décision
publique ciblée et efficace.

Fortement inscrit dans cette
approche globale, le Résapath par-
ticipe aussi a la confrontation des
données d’antibiorésistance animal/



Homme via I'Observatoire National de
I'Epidémiosurveillance de la Résistance
Bactérienne aux Antibiotiques
(ONERBA) auquel il est fédéré. Le
Résapath est également partenaire
du méta-réseau PROMISE des acteurs
professionnels de la résistance aux
antibiotiques en France, ainsi que de
la plateforme nationale ABRomics-PF
de bases de données multi-omiques
dédiée a l'antibiorésistance. Ces deux
réseauy, initiés en 2021 dans le cadre
du Programme Prioritaire de Recherche
sur I'’Antibiorésistance, contribueront a
soutenir et structurer la surveillance
et la recherche entre les trois secteurs
Homme-animal-environnement.

W 3.2. Principales
tendances d'évolution
de l'antibiorésistance

Les C3G/CA4G et les fluoroquinolones
sont des AIC pour I'Homme (McEwen
and Collignon, 2018), dont la prescrip-
tion en médecine vétérinaire est enca-
drée par la loi en France. Notamment,
la réalisation d'un antibiogramme pré-
alable a la prescription de C3G/C4G
ou de fluoroquinolones est requis. Les
pourcentages d’antibiorésistance a ces
deux familles d’antibiotiques consti-
tuent donc des indicateurs importants
d'efficacité des politiques publiques.
Trois molécules de la famille des C3G/
C4G sont utilisées en médecine vété-
rinaire : le ceftiofur et la cefquinome
chez les animaux de production et
les équidés, et la céfovécine chez les
chiens et chats. Les tendances sont
analysées par le Résapath depuis 2006
sur la base du ceftiofur et dans l'es-
péce bactérienne E. coli, qui est la plus
concernée a ce jour. Cet indicateur est
considéré satisfaisant, méme si des dif-
férences peuvent étre observées avec la
cefquinome ou la céfovécine. Elles sont
liées notamment a des différences dans
la nature des enzymes hydrolysant les
céphalosporines. S'agissant des fluoro-
quinolones, I'enrofloxacine et la mar-
bofloxacine sont les marqueurs qui ont
été choisis pour suivre I'évolution de la
résistance a cette famille.
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Les résultats en 2020 sont trés
favorables concernant I'évolution
des résistances aux C3G/C4G et aux
fluoroquinolones chez les souches
de E. coli isolées d'infections dans
les différentes espéces animales
( ). Ces tendances refletent
les efforts de la profession vétéri-
naire pour maitriser les usages des
antibiotiques et sont cohérents avec
les baisses observées d'exposition
des animaux. Dans certains secteurs
(porcs et poules/poulets), les niveaux
de résistance sont trés bas depuis
plusieurs années. Chez les bovins, la
décroissance observée ces derniéres
années est spectaculaire. Un point de
vigilance (rebond) est a noter pour la
résistance aux C3G/C4G chez les équi-
dés et les chiens.

Les tendances des résistances de
E. coli aux antibiotiques autres que
les C3G/C4G et les fluoroquinolones
sont analysées par le Résapath pour
les filieres bovine, porcine et aviaires
(poules/poulets et dindes de facon dis-
tincte), les chiens, les chats et les équi-
dés. Sept antibiotiques représentant
cing familles sont analysés. Les don-
nées sont présentées pour la période
2006-2020, sauf pour les chiens, chats
et chevaux pour lesquels le nombre de
souches collectées par le réseau avant
2013 était insuffisant ( ).

Sur ces dix dernieres années, la dimi-
nution de la résistance a la tétracycline

Evolution des proportions de souches de E. coli résistantes : (a) au ceftio-
fur et (b) a l'enrofloxacine ou a la marbofloxacine chez les bovins, porcs, volailles,
chiens, chats et chevaux. (extrait du rapport Résapath, (Anses, 2021a)).
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Figure 9. Evolution des proportions de souches de E. coli résistantes a d'autres antibiotiques que les AICs chez : (A) les
bovins, (B) les porcs, (C) les poules et poulets, (D) les dindes, (E) les chiens, (F) les chats, (G) les chevaux (extrait du rapport
Résapath, (Anses, 2021a)).
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dans les filiéres avicoles et dans une
moindre mesure dans les filiéres por-
cine et bovine est le phénomene le plus
marquant. Les proportions de souches
antibiorésistantes ont été fortement
réduites : dindes (- 59 %), poules-pou-
lets (— 48 %), porcs (- 17 %) et bovins
(= 13 %) (Chi2, p < 0,001).

En filiere bovine, ou les niveaux de
résistance a I'amoxicilline et aux ami-
nosides (hors gentamicine) sont trés
élevés (> 60 % de souches résistantes),
les tendances, moins marquées visuel-
lement, sont cependant a la baisse sur
les dix derniéres années pour la plupart
des antibiotiques (gentamicine, strep-
tomycine, tétracycline, amoxicilline et
quinolones ; Chi2, p < 0,001).

Une inversion récente de tendance est
observée pour plusieurs antibiotiques.
Elle est particulierement marquée entre
2018 et 2020 pour I'amoxicilline et
I'amoxicilline-acide clavulanique chez
les chiens, les chats et les chevaux (Chi2,
p <0,01). S'agissant d'une augmenta-
tion des taux de souches intermédiaires,
ce phénomene est a interpréter avec
prudence et nécessitera une explora-
tion plus approfondie.

L'accumulation de mécanismes de
résistance chez une bactérie peut
conduire a des impasses thérapeu-
tiques. Ces résistances lorsqu'elles sont
portées par des plasmides peuvent
étre transférées d'une souche a l'autre
ou d'une espéce bactérienne a une
autre, accélérant ainsi leur propagation.
L'évolution de la présence de souches
E. coli multirésistantes est analysée
annuellement par le Résapath. La mul-
tirésistance (MDR) aux antibiotiques est
définie ici comme la résistance acquise
(phénotype | ou R) a au moins trois anti-
biotiques parmi les suivants : ceftiofur,
gentamicine, tétracycline, trimétho-
prime-sulfamides, enrofloxacine (ou
marbofloxacine).

Pour la plupart des espéces ani-
males, on observe depuis 2011 une
évolution trés positive de la situation,
avec une augmentation significative
des proportions de souches de E. coli
pan-sensibles et une réduction signifi-
cative des proportions de souches MDR
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(Anses, 2021a). Les données montrent
pour les équidés une évolution diffé-
rente a surveiller, avec sur la période
2011-2020, une réduction significative
des proportions de souches de E. coli
pan-sensibles (Chi2, p < 0,001) et une
évolution non significative des propor-
tions de souches MDR.

Chez les animaux de production, les
proportions de souches MDR sont plus
importantes parmi les isolats issus de
bovins (15 % en 2020) que pour ceux
issus de porcs (6 %) ou de volailles (2 a
3 %). Les proportions de souches de
E. coli MDR chez les animaux de com-
pagnie sont de 3 % chez le chien, 5%
chez le chat et 9 % chez les équidés.

Les profils de répartition des souches
selon leur phénotype (pan-sensibles,
portant une, deux, trois, quatre ou cinq
résistances conjointes) mettent en
évidence des disparités entre especes
animales et en fonction du contexte
pathologique au sein d’'une méme
espéce. Pour les bovins en 2020 par
exemple, 18 % des isolats de E. coli
sont MDR parmi les souches isolées en
pathologie digestive, contre 3 % pour
les souches isolées de mammites.

La place de la colistine dans l'arsenal
thérapeutique vétérinaire a été brus-
quement bousculée par la description,
fin 2015 en Chine, d'un gene de résis-
tance plasmidique (et donc possible-
ment transférable), - mcr-1 -, rapporté
a une fréquence élevée dans certaines
filieres animales (Liu et al., 2016). Cinq
ans plus tard, ce géne a été identifié
dans le monde entier, illustrant a la fois
sa large distribution géographique, sa
présence chezl’'Homme et chez|'animal
et I'ancienneté de sa diffusion au sein
des entérobactéries telles que E. coli
(Valiakos et Kapna, 2021).

En France, le géne mcr-1 a également
été décritdans les filiéres animales, dans
des proportions parfois élevées au sein
de certains sous-groupes de souches de
E. coli (21 % au sein des E. coli de veaux
producteurs de BLSE) (Haenni etal.,
2016). En revanche, il a été décrit a des
fréquences plus faibles (2 a 6 %) au sein
de E. coli issues de la flore fécale d'ani-
maux sains a l'abattoir (dindes, poulets

et porcs), ainsi que dans des isolats de
salmonelles (Perrin-Guyomard etal.,
2016 ; Webb et al., 2016).

Le plan EcoAntibio 2, mis en place au
printemps 2017, comporte une action
entierement dédiée a la probléma-
tique de la colistine (action 12, axe 3)
et fixe un objectif de réduction de 50 %
en 5 ans de lI'exposition a la colistine en
filieres bovine, porcine et avicole. Cet
objectif a été atteint, méme dépassé.
En paralléle, le Résapath montre
depuis plusieurs années une propor-
tion de résistance faible (< 2 %), et une
tendance significative (Chi2, p < 0,001)
a l'augmentation de la proportion des
souches sensibles entre 2007 et 2020
( ). Ces données montrent
donc une situation maitrisée concer-
nant la diffusion de E. coli pathogenes
résistants a la colistine.

m 3.3. EARS-Vet :
vers une surveillance
harmonisée en Europe ?

La surveillance européenne coor-
donnée de l'antibiorésistance chez les
animaux cible aujourd’hui uniquement
les bactéries zoonotiques et commen-
sales isolées chez les animaux de rente
a l'abattoir (animaux sains) et dans les
viandes au détail (Directive 2003/99/
CE et Décision 2020/1729/UE), comme
détaillé précédemment (chapitre 2). Si
cette surveillance peut renseigner sur le
niveau d'exposition de 'Homme a I'an-
tibiorésistance possiblement transmise
par voie alimentaire, elle présente néan-
moins certaines limites. Notamment,
elle ne permet pas d'estimer les niveaux
d’antibiorésistance en Europe au plus
pres de la prescription des antibiotiques
vétérinaires, c’est-a-dire pour chaque
infection bactérienne et espece ani-
male. Cette surveillance européenne ne
considére pas non plus les animaux de
compagnie et les chevaux, puisquelle
est centrée sur l'antibiorésistance dans
la chaine alimentaire. Elle tranche enfin
avec les modalités de surveillance de
I'antibiorésistance chez I'Homme, dont
I'essentiel est réalisé a partir de préle-
vements cliniques (patients malades),
et non d'individus sains (portage). Les
comparaisons possibles entre méde-
cines humaine et vétérinaire sont ainsi
tres limitées.
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Figure 10. Evolution des proportions de souches de E. coli sensibles (en vert), résistantes (en rouge), et de résistance inter-
meédiaire (autres couleurs) a la colistine chez : (A) les veaux, (B) les porcelets, (C) les dindes, (D) les poules et poulets (extrait

du rapport Résapath, (Anses, 2021a)).
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Cette situation a incité le Résapath,
qui couvre cet aspect pour la France,
a porter le développement d'une stra-
tégie européenne de surveillance de
I'antibiorésistance en médecine vétéri-
naire (animaux malades). Dans le cadre
de I'’Action Conjointe sur la résistance
aux antimicrobiens et les infections
associées aux soins (EU-JAMRAI), une
initiative coordonnée par I'Anses a été
lancée afin d'initier un réseau européen
de surveillance de I'antibiorésistance
chez les bactéries pathogénes des ani-
maux. Ce réseau, qui se veut I'équiva-
lent vétérinaire du réseau européen
EARS-Net (surveillance de I'antibiorésis-
tance des bactéries liées aux infections
cliniques chez 'Homme), est appelé
EARS-Vet (Mader etal., 2021b ; Mader
etal., 2022b).

Une premiére démarche a consisté
a cartographier les dispositifs de sur-
veillance de l'antibiorésistance chez
les bactéries pathogenes des animaux
en Europe (Mader et al., 2022a). Cette
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analyse a montré qu'en 2020, environ
la moitié des pays de I'UE/EEA (11 pays)
disposaient d'un tel dispositif. Le
Résapath représentait le dispositif le
plus grand et le plus abouti en Europe
avec 101 laboratoires contributeurs.
L'étude a montré que ces dispositifs
fonctionnaient de maniere trés diverse
et que les données collectées étaient
peu harmonisées, tant sur le choix des
combinaisons d'espéces animales-bac-
téries-antibiotiques d'intérét, des tech-
niques d'antibiogrammes, que des
critéres d'interprétation. Cette variabi-
lité représente un véritable défi pour
I’analyse conjointe de ces données a
I'échelle européenne.

Les travaux de la EU-JAMRAI ont per-
mis d'initier un réseau de scientifiques
motivés pour travailler ensemble et
valoriser leurs données a une échelle
européenne. Un groupe de travail
constitué d’une trentaine d'experts a
proposé un premier cadre et des objec-
tifs pour le réseau. Ainsi, EARS-Vet visera

a suivre les tendances de I'antibiorésis-
tance et a détecter des émergences
parmiles bactéries pathogenes des ani-
maux, afin notamment de j) conseiller
les gestionnaires européens et natio-
naux sur des mesures possibles de ges-
tion, ii) contribuer a la définition des
bonnes pratiques d’antibiothérapie et
iii) évaluer les risques de transmission
de l'antibiorésistance a 'Homme a
partir de I'animal.

Il a également été proposé un champ
d'étude commun, qui visera dans un
premier temps six espéces animales
(bovins, porcs, poulets et poules
pondeuses, dindes, chiens et chats),
11 espéces bactériennes et 22 caté-
gories d’antibiotiques d'intérét en
médecine humaine et vétérinaire. Ce
champ d’étude sera amené a évoluer,
en prenant en compte |'évolution de la
situation épidémiologique de I'antibio-
résistance ainsi que les recommanda-
tions européennes (EFSA notamment).
Il s'agira également de travailler vers



une harmonisation progressive des
méthodes de surveillance, qui serait
prioritairement basée sur les standards
de I'EUCAST.

Une phase pilote d’EARS-Vet a été
lancée a la fin de I'année 2022. Elle
a consisté en une premiere analyse
conjointe des données a l'échelle
européenne et fournira une preuve
de concept pour un futur programme
conjoint de surveillance de I'antibio-
résistance en médecine vétérinaire en
Europe.

Conclusion

La maitrise de l'antibiorésistance
dans le secteur animal est une com-
posante indispensable de la maitrise
de l'antibiorésistance en général. En
effet, lI'interdépendance des secteurs
animaux et humains liée a I'absence
de frontiere dans la dissémination des
bactéries et des génes de résistance
nécessite une approche de lutte glo-
bale (dite One Health). Sur un plan
institutionnel, ces rapprochements
sont également encouragés, et pour
certains déja en place, comme les
analyses communes depuis plus de
20 ans en France, des données d’anti-
biorésistance humaine et animale par
I'Observatoire National de I'Epidémio-
logie de la Résistance Bactérienne aux
Antibiotiques (ONERBA), ou celles, a
I'’échelle européenne, des données
d'usage des antibiotiques et d'anti-
biorésistance chez I'Homme et dans
la chaine alimentaire dans le cadre de
la Joint Inter-Agency Antimicrobial
Consumption and Resistance Analysis
(JIACRA).
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responsable, pour n'utiliser les antibio-
tiques que lorsque nécessaire.
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Les antibiotiques sont largement associés a la révolution médicale du xx¢ siécle et al'amélioration de la prise en charge des infections bacté-
riennes humaines. Les antibiotiques sont également utilisés chez les animaux, et les deux médecines contribuent donc a la sélection et a la
transmission de la résistance aux antibiotiques (antibiorésistance). Cet article rappelle dans un premier temps les principales caractéristiques
de l'antibiorésistance, et notamment dans la perspective d'une seule santé (One Health). Sont ensuite exposés les résultats obtenus ces
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derniéres années en matiere de réduction des niveaux d'antibiorésistance dans le secteur animal en France, en lien avec la mise en ceuvre
des politiques publiques par le Ministere de I’Agriculture et de I'Alimentation (plans EcoAntibio). En particulier, I'article détaille les deux
grandes modalités de surveillance des niveaux d’antibiorésistance dans le secteur animal, dans la chaine alimentaire (animaux a l'abattoir
et viandes au détail) d'une part, et chez les animaux malades (animaux en ferme) d’autre part. Les résultats obtenus refletent les efforts

de la profession vétérinaire sur 'usage des antibiotiques, et plus globalement ceux de I'ensemble des acteurs dans la prise en charge et la
prévention des infections animales.

Abstract

Antimicrobial resistance in animals in France: where are we?

Antibiotics have been considered essential drugs for treating bacterial infections in human medicine. Antibiotics are also used in animals, therefore,
both medicines share common responsibilities in the selection and transmission of antimicrobial resistance (AMR). This article first summarized
the main features of AMR in a One Health perspective. Then, the most important outcomes resulting from the national strategy of the Ministry of
Agriculture and Food to mitigate AMR in the animal sector in France (plans EcoAntibio) are presented. In particular, current surveillance of AMR
includes monitoring both the food chain (slaughterhouse and meat at retail) and clinical animals (farms); data collected from the two systems
were analyzed. Altogether, these results not only reflect the major efforts of veterinarians towards a more responsible use of antibiotics in France,
but more globally those of all actors in the prevention of animal diseases.

MADEC J.-Y., 2022. Antibiorésistance chez I'animal en France : quels résultats ? In : Numéro spécial, Rationaliser I'usage des médicaments
en élevage. Baéza E., Bareille N., Ducrot C. (Eds). INRAE Prod. Anim., 35, 275-292.
https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7284
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M |'usage des antibiotiques en filieres monogastriques a fortement baissé au cours des années passées.
Cetarticle analyse la mobilisation mise en ceuvre pour y parvenir, les actions entreprises et les résultats obtenus,
et présente les perspectives d'évolution de la situation.

Introduction

Face au développement du phéno-
meéne d’antibiorésistance, des efforts
trés importants ont été conduits depuis
plus de dix ans pour optimiser |'usage
des antibiotiques dans le secteur de
I'élevage. Un précédent article (David
etal., 2019) avait abordé la situation
dans les filieres bovines. Dans les éle-
vages des filieres monogastriques
(porcs, volailles et lapins), les indica-
teurs de suivi des ventes de médica-
ments vétérinaires ont montré (Anses,
2021a) que l'exposition des animaux
aux antibiotiques avait augmenté
jusqu'au milieu des années 2000. Face
a ce constat, les acteurs de la santé et
des filieres animales se sont mobilisés.
Un ensemble d'actions coordonnées

ont été entreprises dans le cadre du pre-
mier plan EcoAntibio 2012-2017".On a
ainsi assisté, depuis une quinzaine d'an-
née, a une baisse massive des usages
d’antibiotiques dans les différentes
filieres de production. Lobjectif du plan
EcoAntibio 2012-2017 de réduction de
25 % de l'usage des antibiotiques en
cing ans a ainsi été largement dépassé.
Le plan EcoAntibio 2 (2017-2021)* a
encouragé la poursuite de ces activités
pour pérenniser les progrés réalisés, et
a focalisé particulierement l'attention
sur certains antibiotiques importants en
santé humaine.

Les espeéces monogastriques sont
principalement élevées en batiment
dans des systémes intensifs de produc-
tion standardisés, dans lesquels I'utili-
sation d'antibiotiques était autrefois

1 https://agriculture.gouv.fr/plan-ecoantibio-2012-2017-lutte-contre-lantibioresistance

2 https://agriculture.gouv.fr/le-plan-ecoantibio-2-2017-2021

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7322

devenue un outil efficace de controle
des maladies d'élevage courantes,
notamment lors des phases délicates
(installation d'un lot de poussins ou
sevrage des porcelets par exemple).
Les antibiotiques ont été ainsi utilisés
par le passé de facon réguliére dans
une approche métaphylactique (trai-
tement du lot entier d’animaux quand
certains sont malades), voire prophy-
lactique (traitement a titre préventif,
dans une période a risque, pour les
maladies intervenant a age précis et
de facon récurrente dans certains éle-
vages). Changer cette vision de l'usage
des antibiotiques a pu se heurter a cer-
taines contraintes techniques (parc de
batiments vieillissant), économiques
(rapport colt-bénéfice de I'antibiothé-
rapie et des approches alternatives), et
au poids des habitudes.
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L'évolution des pratiques nécessite de
lever des blocages et de faire évoluer,
parallélement aux progres techniques
accomplis, les perceptions des éle-
veurs et de leur encadrement technico-
sanitaire sur la santé des animaux, leur
compréhension de l'antibiothérapie et
de son impact, et leur appréhension a
en supprimer l'usage assimilé a une cer-
taine «assurance sécurité ». Néanmoins,
la structuration de ces filieres organisées
fait que des incitations ou actions entre-
prises a I'échelle de toute la filiere ou
d'organisations de production peuvent
avoir un impact efficace et rapide.

L'objectif de cet article est de faire le
point sur l'usage des antibiotiques et
son évolution dans les filieres mono-
gastriques en France, de présenter la
mobilisation mise en ceuvre et les dif-
férentes approches développées depuis
les années 2000 en matiére de préven-
tion des troubles de santé et d'évolu-
tion des pratiques d'antibiothérapie, et
d'envisager les perspectives.

1. Evolution de l'usage
des antibiotiques dans
les filieres monogastriques

M 1.1. Suivi national
des ventes d'antibiotiques

Le tonnage d’antibiotiques ven-
dus (Anses, 2021a) a considérable-
ment diminué depuis 1999, début du
suivi des ventes d’'antibiotiques sur la
base des déclarations des fabricants.
Cependant, ces tonnages ne traduisent
pas précisément leur niveau d’utilisa-
tion. Pour suivre précisémment les
usages, il est nécessaire de considérer
I'exposition des animaux aux antibio-
tiques, en prenant en compte la poso-
logie et la durée d’administration des
différents antibiotiques, mais aussi
I'évolution de la population animale
au cours du temps. LUALEA (Animal
Level of Exposure to Antimicrobials),
qui rapporte le poids vif des animaux
traités a celui de I'ensemble des ani-
maux — population potentiellement
exposée - constitue l'indicateur d'ex-
position le plus fréquemment utilisé
en France. Entre 2011 et 2020, il a ainsi
diminué, toutes classes d'antibiotiques
confondues, de 56 % pour les porcs, de
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64 % pour les volailles et de 40 % pour
les lapins. Les porcs et les volailles sont
traités principalement par voie orale.
Les prémélanges médicamenteux sont
de moins en moins utilisés et I'ALEA de
cette forme pharmaceutique a diminué
de 78,69 et 55 % en 2020 par rapport a
2011 pour les porcs, les volailles et les
lapins respectivement (Anses, 2021a).

Les classes d'antibiotiques utilisées
et les changements associés different
selon les especes. Selon les valeurs
de I'ALEA en 2020, les porcs sont trai-
tés majoritairement avec des tétracy-
clines, pénicillines, polymyxines, puis
avec des macrolides, sulfamides et tri-
méthoprime. Les volailles sont traitées
principalement avec des polymyxines,
pénicillines et tétracyclines, puis sul-
famides et triméthoprime. Les lapins
sont traités principalement avec des
tétracyclines, sulfamides et trimétho-
prime, puis avec des aminoglycosides,
polypeptides et pleuromutilines.

Lexposition aux antibiotiques d'im-
portance critique — car étant une des
seules alternatives pour le traitement
de certaines maladies infectieuses chez
I'hnomme —adiminué de facon spectacu-
laire par rapport aux données de 2013.
En 2020, pour les fluoroquinolones, la
baisse est de 92 % chez le porc et de
76 % chez la volaille, et pour les cépha-
losporines de 3¢ et 4° générations (non
autorisées pour les volailles), la baisse
est de 96 % chez le porc. Lexposition
a la colistine, qui n'est pas inscrite sur
la liste des antibiotiques d'importance
critique mais fait l'objet d’'une surveil-
lance renforcée, a diminué de 75 % pour
les porcs et de 63 % pour les volailles,
par rapport a I'exposition moyenne cal-
culée pour 2014 et 2015. Lobjectif fixé
par le plan EcoAntibio 2 2017- 2021 de
réduire de 50 % sur cing ans l'exposition
a cet antibiotique a donc été dépassé
pour les filieres porcine et avicole, ces
deux filiéres en étant les principales
utilisatrices.

M 1.2. Dispositifs mesurant
l'usage d'antibiotiques

Différents dispositifs permettent de
compléter le panorama obtenu a par-
tir du suivi des ventes d'antibiotiques
(Anses, 2021a), en étudiant des données

a une échelle plus fine (élevages) et en
apportant d’autres informations (stade
physiologique, motif d'utilisation...).
En plus du suivi des ventes, trois types
de dispositifs peuvent étre recensés en
France ( ).

Les panels et observatoires portés
par les interprofessions et instituts
techniques, et initiés avec le concours
de I'Anses, visent a fournir des données
de référence en matiere d’'usages d’an-
tibiotiques, a partir d’'un échantillon
d'élevages sur lequel sont calculés dif-
férents indicateurs d'exposition en sui-
vant une méthode commune. Le panel
INAPORC (Hémonic et al., 2019) permet
de mesurer les usages d'antibiotiques
sur un échantillon représentatif d'éle-
vages porcins tirés au sort. Les données,
collectées de maniére périodique (en
2010, 2013, 2016, 2019) permettent de
décrire les évolutions d'usages d’anti-
biotiques par molécule, forme pharma-
ceutique, stade physiologique, affection
visée et type de traitement (préventif,
métaphylactique, curatif). Le réseau
RefA%vi (Rousset et al., 2019) vise des
objectifs similaires pour les filieres avi-
coles (dindes et poulets de chair, tous
types de production confondus). En
2018 a ainsi été réalisée une premiere
phase pilote de collecte de données
auprés de 11 organisations de pro-
duction volontaires. En production de
volailles Label Rouge, un dispositif de
collecte initié par le SYNALAF (Syndicat
National des Labels Avicoles de France)
permet d'obtenir chaque trimestre un
indicateur de fréquence d'utilisation
des antibiotiques, en distinguant les
différentes phases de production et cer-
taines familles d’antibiotiques. La filiere
cunicole s'est dotée depuis 2010 d'un
outil de suivi quantitatif des usages
d'antibiotiques au travers de l'enregis-
trement pour chaque bande des IFTA
(Index de Fréquence de Traitement
Antibiotique) (Fortun-Lamothe etal.,
2011), dans le cadre d'un plan national
impulsé par le CLIPP (Comité interpro-
fessionnel du lapin de chair).

Les études et enquétes ponctuelles,
réalisées a partir de données collectées
en élevages ou aupres des vétérinaires,
permettent d’'obtenir une analyse fine
des usages d'antibiotiques et d'étu-
dier l'effet de différents déterminants
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Dispositifs mesurant l'usage des antibiotiques en élevage.

Forces

Faiblesses

Anses-ANMV —
données de ventes
fournies par 'industrie
pharmaceutique

Exhaustivité des données collectées Homogénéité
des indicateurs calculés (comparabilite)
Ancienneté et permanence du dispositif
Comparaison possible a I'echelle européénne
(ESVAC)

Faible niveau de détail Agrégation d’espéces
et de stades physiologiques différents Données
de ventes (peuvent différer des usages effectifs)

Panels
et observatoires

Représentativité Homogénéité des indicateurs
calculés (comparabilité) Détail des usages

Vision ponctuelle (bilan trimestriel, annuel...)
Adhésion variable des éleveurs ou organisations
de producteurs Collecte des données peu/pas
automatisée et fastidieuse

Etudes, enquétes
ponctuelles

Représentativité Détail des usages Permet
de croiser usages d’antibiotiques et variables
explicatives

Vision ponctuelle (transversale ou limitée
a une période de temps donnée) Collecte
des données peu/pas automatisée et fastidieuse

Collecte en continu des données a partir
des prescriptions vétérinaires et/ou du registre

Hétérogénéité du mode de calcul des indicateurs

Logiciels de suivi
en élevage

des traitements en élevage Détail des usages
Interface a visée « pilotage », utilisable
par éleveurs, techniciens, vétérinaires

Adhésion variable des acteurs Accessibilité
des données

sur ces usages. Ainsi, dans le cadre du
projet Minapig, I'étude des usages d’an-
tibiotiques dans 227 élevages porcins
répartis dans quatre pays européens
a montré que de nombreux facteurs
sont associés a l'usage et qu'il est dif-
ficile d'identifier des éléments explica-
tifs génériques. Un des déterminants
principaux était l'occurence de signes
cliniques respiratoires ou nerveux chez
les porcs en croissance (post-sevrage et
engraissement) (Collineau et al., 2018).

Les logiciels de suivi des usages en
élevage permettent aux éleveurs et aux
vétérinaires de suivre en temps réel et
en continu les usages de médicaments
vétérinaires (antibiotiques, mais aussi
vaccins, vermifuges...). Les initiatives
purement privées sont nombreuses
pour collecter les données qui pro-
viennent soit des vétérinaires d'apres
leurs prescriptions (logiciels INDICAVET,
COOPERL, EVELUP, Certiferme pour le
Groupe Michel a titre d'exemples) soit
des éleveurs a partir de I'enregistrement
des traitements qu'ils ont administrés.
La démarche GVET (Gestion des traite-
ments vétérinaires), développée en éle-
vage porcin par I'lFIP, 'ANSES et I'lSAGRI,
est une version informatisée du registre
des traitements en élevage (quantités
de traitement administrées, dates,
motifs et animaux concernés) qui vise
a remplacer la saisie sur format papier.

M 1.3. Variabilité des usages
d'antibiotiques en élevage

Les filiéres avicoles francaises sont
caractérisées par une grande diversité
d'especes et de modes de production
(poulets de chair, dindes, poules pon-
deuses, palmipédes, pintades, pigeons,
cailles...), avec ou sans acces extérieur
et signe de qualité. Une des principales
limites des données du suivi des ventes
de I'Anses-ANMV est |'agrégation des
données concernant toutes ces espéces
et modes de production dans une
méme catégorie « volaille ». En com-
plément, les données de I'observatoire
RefA%vi montrent une différence d'ex-
position entre les deux espéces princi-
palement élevées pour la chair (poulet
et dinde) (RefA2vi, 2019).

En dinde de chair, une étude phar-
maco-épidémiologique (Vove, 2019)
conduite sur 1209 lots mis en place
de janvier 2015 a décembre 2017
révele que, quel que soit le type de
production (standard, certifiée baby),
I'ensemble des lots étudiés a recu au
moins un traitement antibiotique. Les
familles d'antibiotiques les plus utilisées
étaient les bétalactamines (amoxicilline,

ampicilline et pénicilline), les cyclines et
les polypeptides (colistine). Lexposition
ala colistine a considérablement baissé,
le pourcentage de lots traités passant
de 79 a 39 % en trois ans.

En poulet de chair standard, l'obser-
vatoire RefA%vi, prenant en compte les
données équivalant a 37 % de la pro-
duction, montre entre 2018 et 2020 une
diminution de l'exposition aux antibio-
tiques de 30 a 32 % selon les indica-
teurs retenus (NDDkg® et NCDkg). En
2020, les pénicillines sont les antibio-
tiques les plus utilisés, les polypetides
représentent 10 % des usages totaux
(essentiellement colistine) et les fluo-
roquinolones 2 %. Par ailleurs, les don-
nées de prescription d'antibiotiques
collectées dans deux organisations de
producteurs du Grand Ouest montrent
une évolution dans le profil des dges au
traitement (Jacque, 2021, communica-
tion personnelle). Entre 2013 et 2016,
on note ainsi une nette diminution des
traitements trés précoces (JO-J1) qui
sont passés de 17 a9 % des traitements
administrés.

3 NDDkg et NCDkg sont des indicateurs
dexposition aux antibiotiques : NDDkg est le poids
vif traité-jour, représentant la quantité de matiére
active recommandée par jour de traitement d'un
kilo de poids vif; NCDkg est le poids vif traité pour
un traitement, qui integre la durée du traitement.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Figure 1. Evolution de l'exposition des porcs aux antibiotiques (Source : Panel INAPORC, 143 exploitations).
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b. Production porcine :
des différences marquées
entre les stades
physiologiques
En production porcine, il est large-
ment reconnu que les usages d'antibio-
tiques ne sont pas répartis de maniere
homogeéne entre les différents stades
de production (Sjolund etal., 2016,
Hemonic et al., 2019). Les données du
panel INAPORC (figure 1) montrent de
quelle maniére les trajectoires d'évo-
lution des usages different entre ces
stades physiologiques (Hemonic et al.,
2019).En 2016, les porcelets en post-se-
vrage restaient le stade physiologique
utilisant le plus d'antibiotiques (47 % du
total des jours de traitement sur |'éle-
vage), principalement pour des pro-
blémes digestifs (52 % de la durée totale
d'exposition des porcelets) devant les
problemes respiratoires (20 % du total).
Cependant, l'usage global d'antibio-
tiques sur ce segment de la production
a baissé de 70 % entre 2010 et 2016,
avec une évolution plus prononcée
entre 2013 et 2016 (- 63 %) qu'entre
2010 et 2013 (- 19 %). Le résultat mar-
quant est la forte baisse des usages de
prémélanges, en particulier a base de
colistine. Le taux d'élevages utilisateurs
est passé de 84 a 32 % entre 2010 et
2016, et la durée d'exposition des por-
celets a été réduite de 83 %. Cela s'ex-
pliqgue notamment par la décision de la
Commission Européenne, en mars 2015,
de supprimer les indications d'usage

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

préventif de la colistine orale et de
limiter les traitements a sept jours (EMA,
2015). Cette baisse des prémélanges
de colistine ne s'est pas traduite par un
report des usages vers les autres voies
orales, ni vers d'autres antibiotiques a
visée digestive. La compensation par
le prémélange d'oxyde de zinc, auto-
risé en France depuis janvier 2016 puis
interdit a nouveau, n'a été que peu
répandue (16 % des élevages concer-
nés). Ce résultat tend a montrer que les
problémes digestifs ont été gérés par
d‘autres mesures préventives, comme la
vaccination, I'alimentation, la biosécu-
rité ou d'autres aspects de la conduite
d‘élevage.

L'usage global d’antibiotiques chez
les porcs en engraissement a également
baissé de 71 % entre 2010 et 2016, avec
une baisse plus prononcée entre 2013
et 2016 qu'entre 2010 et 2013 (Hemonic
etal.,, 2019). Ont ainsi baissé les durées
d'exposition par animal et le pourcen-
tage d'élevages concernés par chaque
type de traitement. Les troubles respira-
toires constituent le motif de traitement
largement majoritaire.

Chez les truies en maternité, qui
représentaient 29 % de la durée totale
d'exposition aux antibiotiques dans les
élevages en 2016 (Hemonicetal., 2019),
I'usage global d'antibiotiques a baissé
de 7 % entre 2010 et 2016. Le motif
d’utilisation majeur correspond aux

2013 2016

Sources : panel Inaporc et Ifip.

troubles de la sphere urogénitale. Les
usages ont également baissé chez les
porcelets en maternité (baisse de 28 %
entre 2010 et 2016). Cette baisse a eu
lieu sur la période 2010-2013, les usages
étant restés stables entre 2013 et 2016
(+ 1 %). Pour les truies et les porcelets
en maternité, la baisse d'usage des anti-
biotiques d'importance critique (AIC)
est trés nette en six ans (respectivement
- 80 et-83 % pour les fluoroquinolones
et — 100 et - 98 % pour les céphalos-
porines de derniéres générations). Les
deux explications sont le moratoire éta-
bli par les vétérinaires et les éleveurs dés
2010 pour les céphalosporines (Verliat
etal.,, 2021), puis le décret publié en
2016, élargissant la restriction d'usage
aux autres AIC que sont les fluoroquino-
lones (Décret n° 2016-317). Pour les
porcelets en maternité, 'autre résultat
majeur est l'arrét de I'administration
d’antibiotiques par prémélange, qui
était une pratique a risque en termes
de sous-dosage des antibiotiques en
raison des faibles quantités d’aliment
solide « premier age » ingérées par ces
animaux.

c. Production cunicole :
un usage initial peu différent
d'un élevage a l'autre
La plupart des élevages cunicoles en
France sont naisseurs-engraisseurs. Une
étude réalisée en 2009 et 2010 sur 113
élevages (Chauvin etal., 2011) montre
une exposition plus importante des
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lapines aux antibiotiques que celle des
lapereaux, avec une cible principale-
ment respiratoire pour les lapines tan-
dis qu'elle est principalement digestive
pour les lapereaux - la période autour
du sevrage constituant une étape cri-
tique pour ces derniers. Cette méme
étude révele un usage initial élevé,
mais également une nette baisse entre
les deux années de I'étude : une diminu-
tion de 15 % de la masse de substance
active est ainsi notée entre 2009 et 2010
dans 91 élevages.

Depuis cette étude, l'interprofession
a suivi les indicateurs IFTA, de facon
a mesurer l'usage des antibiotiques
sur les reproducteurs (IFTAr) et sur les
animaux en croissance (IFTAc). Ces
indicateurs sont calculés a partir des
traitements effectués sur les animaux,
que les spécialités aient une autorisa-
tion de mise sur le marché (AMM) pour
le lapin ou pour d'autres espéces. Les
courbes ( ) montrent une baisse
de 47 % pour I'lFTAr et de 44 % pour I'lF-
TAc entre 2012 et 2020 ; un plateau net
est observé entre 2014 et 2017, a relier
a un contexte sanitaire tres défavorable
(épizootie de Maladie Hémorragique
Virale due a un nouveau génotype
viral) ; toutefois la baisse reprend apres
2017. Il est a noter, néanmoins, une
stabilité de I'exposition des lapins aux
antibiotiques depuis quelques années
selon l'indicateur ALEA utilisé par
'ANMV (Anses, 2021a) a I'échelle natio-
nale, calculé sur les ventes avec des clefs
de répartition par espéce déclarées par
les laboratoires pharmaceutiques.

2. Moteurs du changement
dans l'usage

des antibiotiques :

role de la réglementation
et des initiatives privées

Des études sociologiques (Ducrot
etal., 2018) montrent que différents
contextes personnels (par exemple
succession, probléme sanitaire dans
I'élevage, probleme de santé dans la
famille) amenent les éleveurs a réfléchir
autrement l'usage des antibiotiques et
a mieux le raisonner dans leur exploita-
tion. C'est d'abord une décision person-
nelle qui est a l'initiative d'un processus

Evolution des usages d’antibiotiques chez les lapins entre 2012 et
2020 (IFTAr pour les reproductrices et IFTAc pour les animaux en croissance)

(Données ITAVI-CLIPP).
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de changement. Plusieurs facteurs ont
néanmoins été moteurs au cours des
années passées pour faciliter ce chemi-
nement de pensée et d’action.

Depuis 2012, le contexte général
du plan EcoAntibio a créé un espace
d’enjeux partagés entre tous les
acteurs concernés par l'usage des
antibiotiques en élevage (Ducrot
etal., 2018). Il est une forme d'obliga-
tion de moyens faite aux productions
animales dans la lutte contre la résis-
tance aux antibiotiques, qui a permis
une large concertation entre acteurs.
Néanmoins, des initiatives collectives
avaient déja commencé avant la mise
en place de ce plan. A titre d’exemple,
la filiére cunicole avait engagé une
action collective dés 2011 (lance-
ment d’'un plan interprofessionnel
de médication raisonnée, signature
d’une charte interprofessionnelle par
tous les acteurs de la filiere), avec un
engagement a tout mettre en ceuvre
pour diminuer la consommation
d’antibiotiques, a mettre en place
des indicateurs de suivi, a adopter les
bonnes pratiques d'usage recomman-
dées, a mettre en ceuvre les actions de
progrés technique ; cette démarche
a recu un bon écho dans l'encadre-
ment technique, qui a permis dans un

second temps d'entrainer les éleveurs
dans une démarche de mobilisation
collective.

En paralléle, la réglementation a été
durcie sur certains points (Rostang
etal., 2022, ce numéro), concernant
notamment les régles d'utilisation des
aliments médicamenteux, des antibio-
tiques d'importance critique et de la
colistine. En filiere porcine, I'évolution
de la réglementation sur les antibio-
tiques critiques a été devancée par une
initiative conjointe en 2010 des éleveurs
et des vétérinaires d'un « moratoire sur
l'usage des C3G et C4G » (céphalos-
porines de 3eme et 4eme générations),
action décisive pour faire changer les
comportements, en particulier vis-a-vis
de l'usage métaphylactique dans les
phases « clés » de I'élevage, et préven-
tif dans le cas des arthrites du porcelet
sous la mére (Verliat et al., 2021).

Enfin, depuis le début des années
2010, en réponse a la demande des
consommateurs, une forte pression a
été exercée sur le maillon production
par l'aval des filieres — grande distri-
bution et certaines chaines de restau-
ration internationales — pour réduire
les usages d'antibiotiques en élevage
(Ducrotetal., 2019 ; Hercule et Rousset,

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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2021). En réponse a ces évolutions et
dans une démarche de positionnement
concurrentiel, les cahiers des charges
et filiéres « sans antibiotique» se sont
multipliés (Roguet et Hémonic, 2021 ;
Hercule et Rousset, 2021 ; Roguet et
Hémonic, 2022).

Modifier 'usage des antibiotiques
représente une prise de risque pour
I'éleveur, en particulier dans le cas des
traitements a visée préventive. Ceci
interroge sur la maniére d’accompa-
gner les éleveurs dans une démarche
de réduction des usages d'antibiotiques
sans pénaliser la santé, le bien-étre des
animaux et les performances techni-
co-économiques. Différentes actions
ont été conduites par les éleveurs, les
vétérinaires, les conseillers d'élevage
et les coopératives. Les deux chapitres
suivants en présentent une analyse
synthétique.

3. Développement
et perfectionnement
des actions préventives

Différentes approches préventives
ont été expérimentées et déployées
dans les filieres monogastriques, dans
le cadre de démarches de recherche-ac-
tion ou d’actions entreprises par les
acteurs eux-mémes, indépendem-
ment des activités de recherche. Elles
reposent sur une approche multifacto-
rielle de la santé, I'établissement d'un
bon diagnostic des principaux pro-
blémes sanitaires de |'élevage, et un tra-
vail sur leurs causes sous-jacentes pour
définir des mesures préventives adap-
tées au contexte sanitaire de I'élevage.

H 3.1. Approche
multifactorielle
et participative

Les travaux des projets européens
MINAPIG et EFFORT fournissent un
éclairage sur les facteurs clés de la
réussite d'une démarche de réduction
des usages d'antibiotiques en élevage
porcin (Collineau et al., 2016 ; Sanders
et Chauvin, 2019). Dans ces deux pro-
jets, un plan d'intervention spécifique
a chaque élevage a été défini visant a
réduire les traitements antibiotiques

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

et a mettre en place des mesures alter-
natives. Pour le projet EFFORT, l'inven-
taire des 293 mesures décrites dans les
41 plans d’actions documentés a mon-
tré que ces mesures se répartissaient
entre des éléments de conduite d'éle-
vage (50 % - e.g. gestion des bandes,
de la ventilation, de l'alimentation,
de l'eau), de gestion des affections
(34 % - e.g. prévention des infections,
vaccination, amélioration du diagnos-
tic), de gestion des traitements anti-
biotiques (12 % - e.g. modification de
traitements et proposition d’alterna-
tives) et de formation du personnel
(5 %). Dans ce projet, I'analyse des plans
d’action de 54 élevages de poulets de
chair (francais, belges et espagnols)
montre que 98 % comportaient des
améliorations de la conduite d'élevage
et 50 % de ces actions avaient trait a la
qualité de I'ambiance (ventilation) ; les
autres étaient relatives a la distribution
et la qualité de I'alimentation, de l'eau,
de la litiere, et 60 % des élevages ont
recu une proposition d'alternative aux
antibiotiques (prébiotique, probiotique,
acide organique...). La formation des
éleveurs, notamment a la surveillance
etal'enregistrement des signes de qua-
lité ou cliniques des poussins et poulets,
était aussi fréquemment conseillée.
Enfin dans 18 élevages des mesures
d’amélioration de la biosécurité, du
nettoyage-désinfection, des pratiques
d'hygiene étaient recensées. Dans le
projet MINAPIG, suite a une étude d'in-
tervention dans 19 élevages francais
de porcs naisseurs-engraisseurs, les
facteurs clés de la réussite d'un plan de
réduction des usages d’antibiotiques
ont été identifiés (Collineau et al., 2016),
parmi lesquels : i) établir un bon dia-
gnostic des principaux problémes sani-
taires de I'élevage et de leurs causes;
ii) sassurer que l'éleveur est prét a s'en-
gager dans la démarche d’amélioration
de la santé du troupeau ; iii) avoir une
situation sanitaire maitrisée et stabili-
sée; jv) définir la marche a suivre en
cas de réapparition de signes cliniques
malgré les mesures mises en ceuvre
(e.g. utilisation d'une pompe doseuse)
etv) évaluer lerisque percu par I'éleveur
qui s'engage a réduire ses traitements
antibiotiques. En complément a ces
données, une analyse des leviers d'ac-
tion possibles est présentée par Fortun-
Lamothe et al. (2022), ce numéro.

H 3.2. Innovations vaccinales

Pour les productions porcine, avicole
ou cunicole, la baisse d'utilisation des
antibiotiques des dix derniéres années
s'est opérée dans un contexte de déve-
loppement d'innovations vaccinales.
Dans le secteur porcin par exemple,
en plus d’'un arsenal vaccinal déja
étoffé (Mycoplasmes, SDRP (Syndrome
Dysgénésique et Respiratoire du Porc),
Circovirus, Actinobacillus pleuropneu-
moniae, Lawsonia intracellularis...),
I'arrivée sur le marché entre 2013 et
2015 de nouveaux vaccins anticoliba-
cillaires pour les porcelets en post-se-
vrage a permis une avancée dans la
maitrise des problemes digestifs ou
liés a la maladie de I'cedeme. Une étude
évaluant dans 45 élevages l'effet d'un
vaccin pour prévenir la colibacillose du
sevrage a montré une augmentation de
la vitesse de croissance, une diminution
de la mortalité en post-sevrage aprés
mise en place du vaccin, et une réduc-
tion forte (- 65 %) de l'utilisation des
antibiotiques a visée digestive (Gauvrit
etal., 2021). Les résultats montrent que
les effets du vaccin étaient d'autant plus
favorables que la situation sanitaire
dégradée impactait les performances
techniques avant vaccination, illustrant
I'importance d'un diagnostic précis
préalablement a la mise en ceuvre de
mesures préventives adaptées. En éle-
vage de poulets et de dindes, un vaccin
vivant anticolibacillaire en nébullisa-
tion ou eau de boisson a été mis sur
le marché ces derniéres années; il est
de plus en plus utilisé, y compris hors
AMM (autorisation de mise sur le mar-
ché) pour d'autres especes de volailles,
surtout dans des productions avec une
durée de vie assez longue. La vacci-
nation en développement contre les
coccidioses permet aussi de controler
une infestation parasitaire propice aux
infections bactériennes.

Le développement des autovaccins
permet égalementaujourd’hui de mieux
maitriser des maladies ayant un fort
impact surles animaux ; gestion d’Esche-
richia coli dans toutes les productions
longues en volailles, Pasteurella multo-
cida et Riemerella anatipestifer chez le
canard, Ornitobacterium rhinotracheale
chez la dinde, Streptococcus suis et
Glaesserella parasuis chez le porc, ou
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Staphylococcus aureus (souches Highly
Virulent) chez le lapin. Cette approche
« sur mesure », utilisant une souche
et un protocole vaccinal spécifiques a
I'élevage, repose sur un diagnostic pré-
cis et un accompagnement, car son effi-
cacité est variable et peut dépendre de
la maitrise d’autres facteurs d'élevage
telle que l'efficacité de la prise colostrale
par exemple (Rémond et al., 2021) et de
facteurs sanitaires intercurrents (mala-
dies virales contre lesquelles, la aussi,
les plans de prophylaxie vaccinale se
sont renforcés).

W 3.3. Utilisation

des substances alternatives :
prébiotiques, probiotiques,
acides organiques,

extraits de plantes

Par ailleurs, des développements
sont également en cours par rapport
au recours aux flores dites « positives »,
a l'ajout d'ingrédients bénéfiques pour
la santé digestive comme les pré-
biotiques, probiotiques, acides orga-
niques ou encore extraits de plantes.
Certains travaux montrent des effets
bénéfiques sur la santé intestinale des
porcelets mais pas toujours de réelles
propriétés préventives ou curatives.
Des travaux sur le microbiote intesti-
nal permettront peut étre de mieux
comprendre les mécanismes d’action
de ces solutions alternatives (Guevarra
etal., 2019 ; Luiseetal., 2021). Une revue
approfondie de la littérature existante
a néanmoins montré récemment qu'il
restait extrémement difficile de se pro-
noncer sur l'efficacité de ces différents
produits (prébiotiques, probiotiques,
acides organiques ou encore extraits
de plantes) en tant qu’alternatives aux
antibiotiques, faute d'éléments biblio-
graphiques suffisants (Anses, 2018).
Cela ne signifie pas forcément que ces
produits sont inefficaces, mais souligne
la nécessité d'encourager les recherches
dans ce domaine, afin de pouvoir iden-
tifier les produits prometteurs, carac-
tériser leurs effets, et mieux analyser
leur innocuité. Le travail de recense-
ment conduit en 2018 par un groupe
d'experts soulignait également des dif-
ficultés de positionnement de ces pro-
duits d’'un point de vue réglementaire,
de nombreuses allégations conduisant
a classer les produits concernés dans

la catégorie des médicaments vétéri-
naires, alors que leur fonction en est
éloignée (Anses, 2018).

H 3.4. Conduite d'élevage

Outre les innovations précédemment
citées, différents leviers relevant de la
conduite d'élevage et de la zootechnie
ont été mobilisés afin d’améliorer la
santé des animaux en élevage et, ainsi,
diminuer le recours aux antibiotiques.
Une étude cas-témoins conduite en
élevage de poulet label a par exemple
montré que le recours a un traitement
antibiotique était significativement plus
faible dans les élevages utilisant du
papier démarrage a l'arrivée des pous-
sins (Adam et al., 2019). Ce dispositif est
utilisé par les éleveurs pour attirer les
poussins a un endroit du batiment ou
sont regroupés tous les éléments indis-
pensables a leur survie (chauffage, ali-
ment, eau). Limportance du démarrage
et la satisfaction des besoins physiolo-
giques des poussins est unanimement
reconnue comme un facteur important
de bonne réussite du lot : performance
technique du lot, mortalité, etc. (Yassin
etal., 2009)).

L'amélioration des plans de nutrition
joue également un réle favorable dans
la réduction des usages d’antibiotiques
en élevage. Ainsi, différentes actions
fondées sur l'optimisation de la nutri-
tion ont été mises en place pour gérer
les troubles digestifs lors de la phase de
sevrage des porcelets, qui constitue une
étape critique au regard de I'utilisation
des antibiotiques chez le porcelet. Une
meilleure connaissance des besoins
nutritionnels a permis d’améliorer la
qualité des aliments au sevrage et d'uti-
liser des aliments dits « sécurisés » pour
cette phase (baisse du taux de proté-
ines) (Sauzea et al., 2020). Par ailleurs,
pour limiter la période d'anorexie a
cette période et le risque de diarrhée
qui en découle ensuite, mais également
pour améliorer les performances des
porcelets, il a été montré l'intérét de
distribuer de I'aliment solide aux por-
celets pendant la période de lactation
(développement du tube digestif et de
ses capacités enzymatiques, limitation
de la prolifération des bactéries patho-
geénes (Lalles et al., 2004 ; Pluske etal.,
2007).
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Dans les filieres porcines, avicoles et
cunicoles, un effort particulier a porté
surla qualité de I'eau de boisson (qualité
microbiologique et biochimique), qui
est aussi unaniment reconnue comme
un facteur important pour la gestion de
la santé. Ceci porte sur une meilleure
application des traitements de l'eau
ou des procédés de nettoyage-dé-
sinfection des canalisations (Leblanc-
Maridor etal.,, 2019). Les mesures
visant a vérifier 'absence de biofilm le
long des lignes d'eau sont aujourd’hui
largement employées en élevage. De
plus, I'acidification de I'eau en vue de
stabiliser la flore digestive des animaux
est une pratique courante (Sauzeaetal.,
2020). Enfin des efforts tout particuliers
ont porté sur les équipements et tech-
niques d'élevage associées, avec une
amélioration du confort grace a une
maitrise de I'ambiance et de la ventila-
tion ou l'utilisation de sols bétonnés en
aviculture.

H 3.5. Biosécurité
et assainissement
des élevages

Outre I'amélioration des conditions
d'élevage des animaux (densité, venti-
lation, conduite de troupeau, stratégies
alimentaires), d'importants efforts ont
été conduits sur la biosécurité et I'as-
sainissement des exploitations vis-a-
vis de certains agents pathogénes. Ces
efforts ont tout particulierement été
renforcés ces derniéres années, suite a
de nouvelles obligations réglementaires
(Arrété Biosécurité 8 février 2016 pour les
élevages de volailles” ; Arrété Biosécurité
du 16 octobre 2018° pour les élevages
porcins) visant a protéger les élevages de
I'introduction de maladies infectieuses
réglementées (notamment l'influenza
aviaire et la peste porcine africaine). La
biosécurité est définie comme l'applica-
tion d'un ensemble de mesures visant
a prévenir les risques d'introduction et
de diffusion d’agents pathogénes dans
un élevage (Guériaux et al., 2017). Elle
combine l'application d'un ensemble de
mesures physiques (telles que la division
spatiale de I'élevage en zones de statuts

4 JORF n°0034 du 10 février 2016 : https://www.
legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000032000273
5 JORF n°0240 du 17 octobre 2018 : https://www.
legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000037501487
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sanitaires différents ou le zonage dans
les sas d'entrée), et de pratiques (par
exemple le changement de tenue, ou les
méthodes de nettoyage-désinfection).

La littérature montre que l'efficacité
des mesures de biosécurité dépasse
largement le cadre des seules maladies
réglementées, et permet de prévenir et
limiter I'impact d’'un ensemble d’agents
pathogénes, y compris endémiques.
Lorsqu'elles sont bien appliquées, les
mesures de biosécurité sont associées,
sur le long terme, a une diminution des
couts (traitements) et des pertes (morta-
lité) générés par 'apparition de maladies
(Gifford et al., 1987 ; Fasina etal., 2012).
Des travaux menés en élevage porcin
ont montré que les pratiques de biosé-
curité permettent de réduire le risque
infectieux et les consommations d'anti-
biotiques sans affecter négativement les
paramétres de production d'un élevage
ou les gains économiques (Rojo-Gimeno
etal,2016;Postmaetal., 2017 ; Collineau
etal, 2017 ; Stygar et al., 2020). En éle-
vage de volailles, les résultats suggerent
une tendance similaire entre biosécurité
et réduction des usages d'antibiotiques
(Gelaude et al., 2014).

La bonne observance - respect des
recommandations —des mesures de bio-
sécurité est indispensable a l'efficacité
de ces mesures. Cependant, les études
évaluant l'observance de la biosécu-
rité en élevage mettent en évidence,
dans différents pays et pour différentes
especes, une grande hétérogénéité
des pratiques, certaines mesures étant
mieux ou moins bien respectées que
d'autres (Brennan et Christley, 2012 ;
Backhans etal., 2015 ; Racicot etal.,
2011). La mise en ceuvre efficace de la
biosécurité en élevage, et notamment
son observance au quotidien, nécessite
un diagnostic de chaque situation et la
définition d'un plan d’action ciblé sur
les spécificités de I'élevage. Avec pour
theme en 2020-2021 la biosécurité,
la Visite Sanitaire Porcine a été l'occa-
sion d'un échange a ce propos entre le
vétérinaire sanitaire et |'éleveur, condui-
sant, suite a un audit, a élaborer un plan
d’amélioration. Trois axes ont été mis en
ceuvre en élevage porcin en matiére de
biosécurité. lamélioration des statuts
sanitaires des schémas génétiques per-
met aujourd’hui d'avoir de nombreux
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élevages de sélection et de multiplica-
tion indemnes des principales maladies
bactériennes, notamment pour les
différents sérovars de l'agent de I'acti-
nobacillose (Actinobacillus pleuropneu-
moniae) et Mycoplama hyopneumoniae.
Des démarches volontaires d'éradica-
tion du SDRP sont de plus en plus fré-
quentes, cette maladie ayant un impact
fort sur les dépenses de santé curatives.
A l'occasion de rénovation ou de réor-
ganisation d'élevage, le repeuplement
est conduit de plus en plus souvent de
maniére a éradiquer certaines maladies
bactériennes chroniques responsables
de nombreux traitements antibiotiques.
Enfin, en élevage de porg, l'attention
a également porté sur les mélanges
d’animaux de bandes ou d'origines
différentes, les sites d'élevage peu-
vant étre sectorisés par stade physio-
logique (séparation du naissage et de
I'engraissement).

Dans les filieres avicoles, des efforts
majeurs ont été entrepris ces dernieres
années pour améliorer la biosécurité
des élevages. Ces efforts ont clairement
été renforcés sous la menace des épi-
zooties d'influenza aviaire hautement
pathogéne. Des plans d’action ont
été construits en concertation étroite
entre les professionnels et les services
de l'état, et déclinés dans les différentes
especes et sous-filieres de production.
La survenue répétée des épizooties
rend pour l'instant difficile I'évaluation
de l'effet de ces mesures sur les perfor-
mances techniques et le recours aux
antibiotiques. Globalement, I'applica-
tion de ces mesures préventives a été
fortement renforcé dans les filieres
monogastriques du fait du contexte
sanitaire propre a chacune, et un cer-
tain nombre de mesures sont désormais
obligatoires, ce qui concourt a une meil-
leure prévention sanitaire.

4. Evolution des pratiques
d'antibiothérapie

W 4.1. Evolution
des pratiques de prescription
des vétérinaires

L'élevage de grands effectifs d'ani-
maux permet depuis longtemps dans
certaines productions le recours a

des examens bactériologiques qui
sont complémentaires du diagnos-
tic d'orientation (clinique, lésion-
nel) pour les maladies bactériennes.
Lisolement bactérien est interprété
par des bactériologistes expérimentés
a la lumiére des éléments cliniques de
suspicion et des caractéristiques de la
croissance bactérienne (culture pure,
abondante...). Il est complété par un
antibiogramme pour les germes jugés
d’'intérét par le vétérinaire. Une étude
qualitative conduite en France aupreés
de vétérinaires exercant dans différents
secteurs (animaux de production, de
compagnie et de sport) a souligné les
spécificités des filieres monogastriques
au regard de l'utilisation de I'antibio-
gramme (Bourély et al., 2018). Il ressort
de cette étude que, dans ces filiéres qui
nécessitent une approche collective des
maladies, le rapport entre le colt de
I'examen complémentaire et le béné-
fice attendu d'investiguer la cause pour
sauver le reste du lot ou de la bande est
largement favorable. En filiére avicole
et dans une moindre mesure en filiére
porcine, le lien historique entre labo-
ratoire d'analyse et cabinet vétérinaire
contribue a faciliter le recours aux anti-
biogrammes, particuliérement dans les
zones de forte production.

Sur la base de ces résultats d’analyse
et de I'évolution clinique du lot, un trai-
tement antibiotique peut étre prescrit
et mis en ceuvre ; il est alors assortid’un
suivi de I'évolution de I'état de santé
du lot et des parametres techniques
par le vétérinaire, en cours et a la fin
du traitement. En filiéres avicole et por-
cine, au contraire d’autres secteurs, le
recours a l'antibiogramme n'implique
pas systématiquement l'utilisation d'un
antibiotique par la suite (Bourély et al.,
2018). Les statistiques annuelles sur la
sensibilité des bactéries aux antibio-
tiques, réalisées sur plusieurs milliers
d’antibiogrammes et compilées par
les laboratoires, peuvent également
étre utilisées pour guider la mise en
place d'un traitement antibiotique de
premiére intention aprés diagnostic
clinique et lésionnel, si I'état de santé
du lot justifie une réaction tres rapide.
Les bilans annuels fournis par le réseau
national de surveillance de I'antibio-
résistance (Resapath), qui collecte
les données d'antibiogrammes des
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bactéries pathogénes d'origine animale
en France (Anses, 2021b), constituent
également une source d'information
utile pour guider le praticien vétérinaire
dans ses choix thérapeutiques (Bourely
etal., 2020). Pour les maladies dont le
traitement est basé exclusivement sur
I'examen clinique (maladies dues a
des bactéries non cultivables ou trés
difficiles a cultiver), et pour lesquelles
les antibiothérapies sont réputées
nécessaires, la prescription est faite si
nécessaire.

La profession vétérinaire a été trés
dynamique pour mettre en place
une réflexion approfondie et prendre
des décisions consensuelles sur les
démarches et protocoles a dérouler
dans différents contextes, ce qui se
traduit par des regles de décision, la
nécessité d'examens complémentaires
et la réalisation d'antibiogrammes.
Cette volonté de consensus se
retrouve dans les « Recommandations
de bonnes pratiques d’utilisation des
antibiotiques» qui ont été éditées
par la SNGTV pour chaque filiéere. En
production porcine, le moratoire sur
I'usage des céphalosporines de 3¢ et
4¢ générations ainsi que la limitation
des traitements antibiotiques via l'ali-
ment ont contribué a une diminution
des traitements métaphylactiques de
I'ensemble du troupeau, les éleveurs
s‘orientant vers un traitement plus
ciblé a l'auge ou a la case. La profes-
sion vétérinaire a également adopté
une position prudente sur l'usage de
I'oxyde de zinc, utilisé pour prévenir la
diarrhée au post sevrage chez le por-
celet. Cette substance a été prescrite
en France avec parcimonie pour limiter
le risque d'écotoxicité, a la différence
de plusieurs pays européens. En filieres
avicole et porcine, les vétérinaires ont
également accompagné les éleveurs
dans ces changements, notamment
via l'utilisation de nouveaux disposi-
tifs permettant de mieux gérer les trai-
tements collectifs tels que la pompe
doseuse (Fortané et al., 2014) (figure 3).
Parallélement, un travail a été réalisé
pour un meilleur usage des spéciali-
tés disponibles. Ladministration des
antibiotiques a la bonne dose est
primordiale pour éviter les échecs
thérapeutiques et l'apparition de
résistance aux antibiotiques. Or, des

sous-dosages sont parfois réalisés
en élevage pour différentes raisons :
mauvaise appréciation du poids des
animauyx, erreurs de calcul, mauvaise
conservation ou préparation des médi-
caments. Certaines erreurs sont faciles
a corriger, tandis que d’autres méritent
encore des études complémentaires.

m 4.2. Dispositifs
de suivi de la santé

L'évolution des pratiques d'antibio-
thérapie doit également s'appuyer sur
de meilleurs outils de pilotage de la
santé, qui permettent de suivre préci-
sément et précocement |'état de santé
des animaux, réagir en cas d'alerte, et
servir de support de discussion avec
I'éleveur. La réglementation concernant
la prescription des antibiotiques hors
examen clinique impose la réalisation,
par le vétérinaire, d'un Bilan Sanitaire
d’Elevage (BSE) annuel accompagné
de la rédaction d'un protocole de soin
pour les affections prioritaires dans
cet élevage, ainsi que d'une ou plu-
sieurs visites supplémentaires de suivi
(Arrété du 24 Avril 2007, voir article
sur la pharmacie vétérinaire dans ce
numéro spécial). Le BSE et les visites
associées constituent un moment pri-
vilégié d'échange entre I'éleveur et le
vétérinaire, qui permet de balayer I'en-
semble des problématiques et d'abor-
der la gestion de la santé a une échelle
globale. Ainsi, ce dispositif offre un
cadre propice pour aborder la réduc-
tion de l'usage des antibiotiques et
les moyens d'y parvenir compte tenu
des spécificités de I'élevage visité. Le
bilan sanitaire offre par exemple l'op-
portunité a l'éleveur et au vétérinaire
d'échanger sur les stratégies de maitrise
optimales. Ainsi, en filiere porcine, l'évo-
lution d’'un protocole « antibiotique »
de maitrise d’'une maladie bactérienne
vers la mise en place d’'une vaccination
sur I'ensemble des animaux peut étre
envisagée, en particulier pour des mala-
dies chroniques comme la leptospirose
sur les truies ou l'iléite proliférative sur
les porcs. Par ailleurs, des démarches
globales pour répondre aux attentes
sociétales, notamment sur les ques-
tions d’'usage d'antibiotiques et de
bien-étre animal, sont entreprises par
la majorité des structures impliquées
en productions animales organisées,

Figure 3. Installation de pompe
doseuse permettant la distribution
d’antibiotiques dans l'eau de boisson
(photo Anne Hemonic). Plus souple
et réactive que l'administration dans
l'aliment, l'administration d’antibio-
tiques dans l'eau de boisson grace a
la pompe doseuse a permis de réduire
l'usage d’antibiotiques dans les filiéres
monogastriques.

par exemple 'approche Alterbiotique®,
avec un développement notable de la
phytothérapie.

En production avicole de chair, la
nécessité d'étre plus réactifs et proactifs
adonné del'intérét a des bilans « fin de
lot », réalisés de maniére tripartite avec
I'éleveur, l'organisation de producteurs
et le vétérinaire. Ces bilans, pilotés par
le vétérinaire, permettent la mise en
ceuvre rapide d'actions correctives en
aviculture pour le lot suivant ou des
mesures d’accompagnement des éle-
veurs pour inciter au changement de
pratiques. Outre ces différents bilans,
des approches de modélisation prédic-
tive ont été développées a titre pilote
en filiére poulet de chair. Des modéles
prédictifs, construits a partir de larges

6 https://groupecristal.fr/alterbiotique/
la-solution-alterbiotique/
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bases de données rétrospectives, per-
mettent de reconstruire la courbe de
mortalité lors de la premiére semaine
de vie (Gall, 2015). Associées a un exa-
men nécropsique (poids par rapport au
standard, état d’hydratation et consom-
mation de remplissage digestif, Iésions
infectieuses), ces références consti-
tuent des garde-fous contre un éven-
tuel recours trop rapide a un traitement
antibiotique.

5. Accompagnement

des éleveurs

dans la réduction d'usage
des antibiotiques

B 5.1. Dispositifs

de sensibilisation

et de formation

aux approches préventives

Les actions préventives sont d'au-
tant plus efficaces qu'elles sont mises
en place de facon concertée entre le
triptyque d'acteurs éleveur, vétérinaire
et technicien, facilitant I'adhésion et
I'observance de I'éleveur. Ces actions
sontaccompagnées par des démarches
collectives de sensibilisation, formation,
incitation et appui technico-écono-
mique, avec recherche d’une valorisa-
tion des produits. Pour cela, différents
dispositifs d'accompagnement indivi-
duel et collectif sont mis a la disposi-
tion des éleveurs (Sulpice et al., 2005 ;
Kling-Eveillard et Frappat, 2010 ; Ruault,
2015). Ces accompagnements se font
par le biais de trois canaux privilégiés :
I'information, la formation et I'échange
(Ruault etal., 2016).

Les réunions participatives et les
groupes d'échange de pratiques sont
de plus en plus fréquemment proposés
aux éleveurs et mobilisés par ces der-
niers (Ruault, 2015 ; Ruault et al., 2016)
dans un but d’amélioration continue
des pratiques. C'est dans ce cadre que
le projet multi-partenarial UniFilAnim
Santé (Union des Filieres Animales pour
la Santé), co-financé par la région Pays
de la Loire et 'Europe a été mis en place.
C'est un projet multi-filieres (filieres
ruminants et monogastriques) ayant
pour but de développer et d'ouvrir de
nouvelles perspectives aux éleveurs et
a leurs intervenants dans le pilotage
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de la santé des animaux en prenant
en compte les besoins et attentes des
éleveurs en termes d’'accompagnement
(Gambara, 2020 ; Manoli et al., 2020). De
méme des outils pédagogiques sont
proposés sur la biosécurité en élevage
de porc (rassemblés dans un méme
site internet’), en aviculture (modules
de e-learning, outils d'audit, fiches
techniques, vidéos de témoignages
d‘éleveurs ayant réussi a baisser leurs
usages d'antibiotiques, simulateur éco-
nomique du coUt de la biosécurité) et
en cuniculture (Jeu de 21 fiches biosé-
curité issues d'une collaboration ITAVI
CLIPP SNGTV).

La formation des éleveurs et des
techniciens est un point de départ per-
mettant un discours cohérent entre
tous les acteurs, notamment pour un
meilleur usage des antibiotiques (Piel
etal., 2019a; Piel etal., 2019b) ; elle
peut porter sur différents sujets impli-
quant la santé des animaux (bien-étre
animal, biosécurité, qualité de l'eau...)
mais également sur des outils de suivi
des consommations d'antibiotiques.
Plusieurs études soulignent que la
réduction des usages d'antibiotiques
n'‘entraine pas de dégradation des
performances techniques (Lopez
etal., 2017 ; Piel etal., 2019a, 2019b ;
Poissonnet etal.,, 2021). Ce résultat
contre-intuitif est probablement la
résultante d’actions combinées comme
la mise en place de mesures préventives
plus efficaces. Ce résultat constitue en
tout cas un argument de poids dans la
discussion entre vétérinaires et éleveurs
lors d'un processus de réduction des
usages d'antibiotiques.

M 5.2. Facteurs favorisant
l'adhésion de l'éleveur

a l'évolution des pratiques
d'antibiothérapie

Au sein de toutes les filiéres de pro-
duction étudiées, les éleveurs identifient
le vétérinaire comme l'interlocuteur
privilégié vis-a-vis de la santé et c'est
ce dernier qui est le mieux placé pour
mettre en place avec I'éleveur un plan
de suivi personnalisé avec un accom-
pagnement par le technicien. Une clé

7 http://biosecurite.ifip.asso.fr/

de la réussite pour I'amélioration des
pratiques d'antibiothérapie est I'évo-
lution des relations de travail au sein
du trio constitué par l'éleveur, le vété-
rinaire et le conseiller d'élevage, pour
une construction collective de solutions
(Ducrot et al., 2019). En effet, outre I'éta-
blissement d'un bon diagnostic des
problémes sanitaires de I'élevage, et de
la définition de la démarche a suivre en
cas de réapparition de signes cliniques,
il faut également s'assurer que I'éleveur
est prét a sengager dans la démarche et
évaluer le risque qu'il percoit a réduire
les traitements antibiotiques. Ce dernier
point mérite d'étre exploré davantage
pour donner aux acteurs des outils
permettant d'accompagner au mieux
la démarche de réduction des usages
d’antibiotiques (Collineau et al., 2014).
Une étude de Gery-Choquet etal.
(2019) a analysé les freins et motiva-
tions des éleveurs a mettre en place
des mesures préventives contre la coli-
bacillose aviaire. Lanalyse a permis de
révéler différents profils déleveurs pou-
vant se distinguer par leur motivation
a changer leurs pratiques et suggére
I'adaptation du conseil en fonction de
cette typologie. Divers facteurs moti-
vants pour les éleveurs, issus d'études
dans les différentes filieres animales,
sont rapportés par Ducrot et al. (2019) :
adéquation de la réduction des usages
d’antibiotiques avec la représentation
du « bien faire » ; notion de contrdle
percu par I'éleveur, a savoir la confiance
qu'il a en l'existence d‘alternatives pos-
sibles aux antibiotiques, thérapeutiques
ou autres ; perception du stress comme
élément moteur dans le travail (défis a
relever) ; et les incitations financiéres.

La réduction des antibiotiques en
élevage entre dans le cadre de muta-
tions organisationnelles complexes.
La qualité de la relation éleveur-vété-
rinaire, notamment la confiance accor-
dée par I'éleveur, est un point clé pour
obtenir son adhésion a une démarche
de réduction d’usage des antibiotiques
ou plus généralement d'observance
des recommandations (Racicot etal.,
2012 ; Fortané etal., 2015 ; Collineau
etal, 2017). En médecine humaine, la
confiance accordée au praticien par le
patient a fait 'objet de nombreux tra-
vaux conduisant a établir des grilles
d'évaluation de cette confiance, validées
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et robustes (Hillen etal., 2012 ; Muller
etal., 2014). En revanche, en médecine
vétérinaire, ce domaine est pour l'ins-
tant peu exploré. Le projet européen
ROADMAP (“Rethinking of antimicro-
bial decision-systems in the manage-
ment of animal production”) explore
ainsi un nouveau front de recherche
sur I'importance de la confiance entre
I'éleveur et ses conseillers en santé ani-
male pour une meilleure observance
des recommandations en élevage por-
cin. Les résultats devraient contribuer
a améliorer la connaissance sur les fac-
teurs sociologiques et psychologiques
de la relation de confiance et son implé-
mentation dans une relation de travail
éleveur-vétérinaire-technicien (Drouet
etal., 2020).

6. Discussion
et perspectives

Les démarches mises en ceuvre pour
rationnaliser I'usage des antibiotiques
mettent 'accent conjointement sur des
approches préventives adaptées au
contexte de chaque exploitation et un
usage raisonné des antibiotiques en cas
de nécessité. La réduction d'usage des
antibiotiques a pu susciter des inquié-
tudes de la part des éleveurs, par rap-
port au risque percu de dégradation
du statut sanitaire de leur élevage, du
bien-étre des animaux et d'une baisse
de leurs performances technico-
économiques. En réalité, plusieurs
études ont montré l'efficacité technique
et économique des plans d'intervention
entrepris par les éleveurs avec I'appui
des vétérinaires (Poisonnet et al., 2021).
Ce type d'action nécessite néanmoins
plus de technicité, un suivi régulier de
la situation avec des adaptations per-
manentes, et une relation de confiance
forte entre I'éleveur, le vétérinaire, les
autres encadrants techniques et les
organisations de production.

Il existe cependant une possibilité
de dérive de la démarche vers l'insuf-
fisance de traitements antibiotiques
méme en cas de nécessité, par autocen-
sure de certains éleveurs et vétérinaires.
L'expérience de terrain montre notam-
ment que la segmentation du marché
autour des cahiers des charges « sans

antibiotique » peut également avoir
des effets pervers en terme de bien-
étre et de souffrance animale. Dans
certaines situations, éleveurs et vété-
rinaires optent pour l'euthanasie des
animaux malades, ce qui peut s'avérer
une meilleure stratégie comparée a un
acharnement thérapeutique parfois
vain ou a une non action totale laissant
les animaux souffrir.

A l'avenir, le développement de
modes d'élevage alternatifs en phase
avec certaines attentes sociétales
(accés des animaux a l'air libre, apport
de paille....) aura vraisemblablement
des impacts tres hétérogénes sur la
santé des animaux et les usages d'an-
tibiotiques (Delsart et al., 2020). A titre
d’exemple, les porcs élevés sur litiere
tirent certains bénéfices en termes de
bien-étre, avec un meilleur confort que
le béton (moins de blessures aux pieds)
et une plus grande surface par animal ;
en revanche, la paille est a risque en
termes de mycotoxines (avec les consé-
quences déléteres sur I'immunité et la
résistance aux maladies), de rongeurs
(porteurs de germes pathogenes), de
coups de chaleur et enfin d’hygiéne
quand elle n'est pas apportée en
quantité suffisante ou renouvelée suf-
fisamment souvent. Divers projets en
cours visent a réaliser une évaluation
multi-criteres des nouveaux systémes
d‘élevage en étudiant a la fois I'impact
sur le bien-étre animal, la santé, I'envi-
ronnement, 'économie et I'ergonomie
au travail (exemple des projets Pigal, BP
2022¢ et Physior).

Il parait aujourd’hui difficile d'imagi-
ner poursuivre la baisse des quantités
d’antibiotiques utilisés en élevages
monogastriques. Peu d’éleveurs
pensent pouvoir encore diminuer leur
utilisation, ce qui a été révélé en filiere
porcine par I'analyse des bilans de la
visite sanitaire 2018-2019 consacrée
aux antibiotiques et a l'antibiorésis-
tance (Pandolfi et al., 2021). Ainsi, dans
ces bilans, seuls 28 % des éleveurs
pensaient pouvoir encore diminuer
leur utilisation d’antibiotiques (résul-
tats pour 1480 élevages tirés au sort

8 https://opera-connaissances.chambres-

sur les 11 465 visites réalisées). Des
progrés sont néanmoins possibles au
travers de I'amélioration de l'obser-
vance des traitements (dose, durée), et
de l'application de mesures ciblées sur
les exploitations les plus utilisatrices
d’antibiotiques. Aprés une phase de
« réduction massive » des usages d’an-
tibiotiques, on s'achemine maintenant
vers une analyse qualitative et un ajus-
tement des usages d'antibiotiques a
méme de maintenir un bon niveau de
santé tout en garantissant le respect du
bien-étre des animaux, ce qui néces-
site d'avoir une échelle fine de suivi
des usages et d'analyse de la situation,
adaptée a chaque situation d'élevage.

Avancer dans cette direction nécessite
une bonne coordination entre acteurs
concernés, des ajustements dans les
pratiques pouvant impliquer différents
acteurs de la chaine de production,
et l'enrélement des acteurs dans ces
évolutions. Pour cela, des approches
participatives s'avérent intéressantes
a considérer. A titre d'exemple, le pro-
jet de recherche européen ROADMAP
aborde les pistes possibles pour conti-
nuer a affiner et réduire l'usage des
antibiotiques en élevage. Il est basé sur
un dispositif de recherche participative
(Living Lab) impliquant les principaux
acteurs des filieres porcine et avicole.
L'objectif est de définir une vision
commune aux différents partenaires
impliqués — vétérinaires praticiens,
représentants des filieres, instituts tech-
niques, administration — sur ce qu'on
veut atteindre en matiére d’'usage d’an-
tibiotiques, de définir le chemin pour
s'en rapprocher, et de mettre en place
des actions ou des recherches pour
lever les obstacles (Belloc et al., 2022,
ce numéro). Selon les directions prises,
les acteurs de la grande distribution et
des représentants des citoyens et des
consommateurs pourront aussi étre
mobilisés. Ces réflexions devraient ins-
pirer les partenaires pour contribuer a
définir les objectifs et les moyens d'ac-
tion du prochain plan EcoAntibio.

En parallele, des recherches et nou-
velles initiatives abordent différentes

9 https://www.legouessant.com/actualites/

agriculturefr/doc_num.php?explnum id=154052]

rd-un-elevage-porc-pilote-dici-fin-2021/]
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problématiques. Certaines portent sur
les risques d'antibiorésistance : risque
de sélection de résistances lié a l'usage
de l'oxyde de zinc ou des désinfectants,
orientation du microbiote intestinal,
recherche de compromis entre usage
minimal d'antibiotiques et préservation
de la santé et du bien-étre des animaux,
relation entre usage d’antibiotiques en
production animale et résistance des
bactéries aux antibiotiques, efficacité
et innocuité des solutions alternatives.
D'autres concernent le pilotage de la
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Résumé

La quantité d'antibiotiques utilisés dans les filieres monogastriques (porcs, volailles et lapins) a chuté fortement a partir des années 2000,
et connait une relative stabilisation depuis quelques années. Les plans EcoAntibio successifs ont renforcé la dynamique et contribué a
réduire drastiquement I'usage des antibiotiques critiques. Cette évolution est la résultante combinée d'évolutions réglementaires, d'ac-
tions volontaires privées mises en ceuvre dans les filieres de production, et de démarches professionnelles collectives et individuelles.
Différentes actions ont été mises en place, reposant sur une approche multifactorielle de la santé, I'établissement d'un diagnostic fin des
troubles sanitaires de I'élevage, et un travail sur leurs causes sous-jacentes pour définir des mesures préventives adaptées. Laccent est mis
sur la conduite d'élevage, I'assainissement vis a vis d'agents pathogénes particuliers, la biosécurité, la vaccination, la nutrition, et 'usage de
substances alternatives. Les pratiques d'antibiothérapie ont aussi évolué, avec la mise en place de guides de bonnes pratiques consensuels,
la généralisation de 'examen bactériologique et de I'antibiogramme, la bonne observance des posologies, et le suivi précis de la santé pour
adapter les traitements. La mise en place de ces évolutions repose par ailleurs sur un bon rapport de confiance entre éleveur, vétérinaire
et technicien d'élevage, 'accompagnement des éleveurs ayant aussi été renforcé via des dispositifs de sensibilisation et de formation. La
poursuite de la rationalisation des usages reposera sur le ciblage des exploitations a risque au regard des usages d'antibiotiques et la mise
en place d’actions sur-mesure.

Abstract

Evolution of antimicrobial usages in monogastric species industries: state of progress and prospects

The quantity of antimicrobials used in monogastric production (swine, poultry and rabbit) has dropped since the 2000s, and is now relatively
stationary. The successive EcoAntibio plans have strengthened the momentum and contributed to drastically reducing the use of critically impor-
tant antimicrobials. This results from the combined effect of regulatory changes, private voluntary actions implemented in the different sectors,
as well as collective and individual professional approaches. Different preventive approaches have been implemented, based on a multifactorial
approach of animal health, the refinement of diagnosis of health troubles, and analysis of the causes to define suitable preventive measures. The
emphasis has been put on farm management, hygiene, biosecurity, vaccination, nutrition, and the use of alternative products. Antimicrobial
prescription practices have also evolved, with establishment of consensual good treatment practice guidelines, generalization of bacteriological
testing and antibiograms, correct compliance with dosage, and close health monitoring to tailor treatments. These changes rely on a good rela-
tionship between the farmer, the veterinarian and the technician, which has been reinforced through support and training of farmers. Further
rationalization of antibimicrobial use needs to target “at-risk farms» and tailor-made actions.

PAUL M., LEBLANC-MARIDOR M., ROUSSET N., HEMONIC A., MARGUERIE J., LE COZ P, LE NORMAND B., HERCULE J., ROGUET C., CHAUVIN
C.,BELLOCC., DUCROT C,, 2022. Réduction de I'usage des antibiotiques en filiéres monogastriques : état d'avancement et perspectives In :
Numéro spécial, Rationaliser I'usage des médicaments en élevage. Baéza E., Bareille N., Ducrot C. (Eds). INRAE Prod. Anim., 35, 293-306.
https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7322

@ ® Cet article est publié sous la licence Creative Commons (CC BY 4.0).

B https ://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.fr
La citation comme |'utilisation de tout ou partie du contenu de cet article doit obligatoirement mentionner les auteurs, I'année de publication,
le titre, le nom de la revue, le volume, les pages et le DOI en respectant les informations figurant ci-dessus.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4



“e®
"
LA REVUE

INRAZ

INRAE Prod. Anim.,
2022, 35 (4), 307-326

Principes, cadre d'analyse

et leviers d'action a l'échelle
de l'élevage pour une gestion
intégrée de la santé chez les animaux
monogastriques

Laurence FORTUN-LAMOTHE', Anne COLLIN?, Sylvie COMBES', Stéphane FERCHAUD?, Karine GERMAIN?,
Laurence GUILLOTEAU? Mélanie GUNIA', Nathalie LEFLOC'H?, Claire MANOLI®, Lucile MONTAGNE?, Davi SAVIETTO'

'GenPhySE, Université de Toulouse, INRAE, ENVT, 31320, Castanet-Tolosan, France
2INRAE, Université de Tours, BOA, 37380, Nouzilly, France

3GENESI, INRAE, 17700, Saint-Pierre d’Amilly, France

*EASM, Le Magneraud, 17700, Saint-Pierre d’Amilly, France

*PEGASE, INRAE, Institut Agro, 35590, Saint Gilles, France

SURSE, ESA, F-49007, Angers, France

Courriel : laurence.lamothe@inrae.fr

M Favoriser la construction de la santé des animaux tout au long de leur vie permettra de poursuivre la
réduction de l'utilisation des antibiotiques et des antiparasitaires en élevage et ainsi limiter le développement
de résistances a ces molécules. Nous présentons ici les leviers qui sont disponibles en élevage pour y contribuer.
Pour autant, le développement de systemes d’élevage en phase avec les demandes sociétales (respect du bien-
étre animal, circuits courts et locaux, acces a I'extérieur) pose de nouveaux défis pour une gestion intégrée de la

santé animale.

Introduction

Maitriser la santé animale (enca-
dré 1) demeure fondamental en éle-
vage et répond a un triple enjeu:
optimiser le cycle de production et
réduire les pertes (enjeu économique),
contribuer au bien-étre des animaux
en en prenant soin (enjeu éthique)
et limiter '’émergence de zoonoses
(enjeu de santé publique). Depuis leur
découverte dans les années 1930, les
antibiotiques et les antiparasitaires,
qui permettent respectivement de
lutter contre les maladies infectieuses
d'origine bactérienne et les parasites,
ont été des éléments essentiels de la
gestion de la santé animale en élevage.

Chez les animaux de rente, ils sont
utilisés pour traiter un animal infecté
(traitement individuel curatif) ou pour
traiter un groupe, lorsqu’une propor-
tion du lot est malade (métaphylaxie ;
Lhermie et al., 2015). En octobre 2018,
le Parlement européen s'est prononcé
contre 'usage préventif des antibio-
tiques, c'est-a-dire avant l'apparition
de la maladie, en traitant I'ensemble
des animaux d'un lot pour lequel la
probabilité de survenue de la mala-
die est considérée comme élevée. En
effet, leur utilisation massive en éle-
vage (Anses, 2020) a contribué a l'ap-
parition de résistances qui réduit leur
efficacité sur les animaux et peuvent
étre transmises a I'humain, soit par le
biais d’'une proximité homme-animal,

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7225

soit via la chaine alimentaire. C'est
pourquoi, la lutte contre l'antibioré-
sistance est devenue un défi mondial
de santé publique qui s'est traduit
par deux plans d’actions nationaux
(EcoAntibio: 2012-2017 et 2017-
2021 ; https://agriculture.gouv.fr/
le-plan-ecoantibio-2-2017-2021)

Les especes animales monogastriques
sont particulierement concernées par
ces questions. Elles sont aujourd’hui
majoritairement élevées dans des sys-
témes tres rationnalisés ou la densité
animale est élevée et le milieu de vie
artificialisé et leurs élevages sont de
forts utilisateurs d'antibiotiques (Anses,
2020). Dans ce méme numéro, Paul
etal. (2021) font le point sur I'évolution
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Santé animale, maladie et bien-étre.

Bien quiil existe de multiples définitions de la santé animale (Gunnarsson, 2006), aucune ne fait consensus pour les animaux de rente. Traditionnellement, la santé
des animaux d'élevage a été définie par opposition a la maladie, étant entendue comme une altération de la santé, et étaient fréguemment évaluée par les traits dits
de production (croissance, reproduction. . . ; Villemin, 1981). Pourtant, des 1946, 'OMS a défini la santé de maniére plus englobante comme « un état de complet
bien-étre physique, mental et social, [qui] ne consiste pas seulement en une absence de maladie ou dinfirmité ».

D'un point de vue physique, la maladie survient suite a un dépassement des capacités d'adaptation permettant de faire face a /) I'action d'agents pathogenes (bactéries,
virus, parasites, champignons), ii) 'exposition a des substances toxiques (mycotoxines, xénobiotiques) et i) des conditions de vie inadaptées aux besoins de I'animal
(climat, ambiance, stress, milieu de vie appauvris. . .). En plus des maladies infectieuses strictes, les maladies dites « de production » sont des maladies multifactorielles,
infectieuses ou non, qui affectent la santé et le bien-étre des animaux et limitent leur productivité et celle des élevages. Elles ont également été définies comme
persistant et augmentant avec l'intensification de I'élevage (Le Floc'h et al, 2021).

Ainsi, la santé animale n'est pas seulement I'absence de maladie, mais une forme de résilience en tant que capacité de I'animal a maintenir un équilibre physiologique
et psycho émotionnel dans un environnement, y compris microbien (« vivre avec ses pathogenes »), impermanent et parfois éprouvant (Déring et al, 2015). La santé
psychosociale des animaux reste largement a explorer avec la prise en compte des capacités cognitives et des besoins des animaux, y compris les besoins sociaux.
Mais le lien entre un état de stress et la physiologie des animaux est aujourd’hui démontré (Fraser et al, 2013).

['Anses (2018)" défini le bien-étre animal comme « [état mental et physique positif lié a la satisfaction de ses besoins physiologiques et comportementaus, ainsi que
de ses attentes. (et état varie en fonction de la perception de la situation par Ianimal ». Santé et bien-étre sont donc deux notions dont les périmétres se chevauchent
sans toutefois se confondre.

Au final, la santé est a la fois un état d’homéostasie qui permet la réalisation optimale des fonctions biologiques, et un processus de maintien ou de restauration de cette

homéostasie face aux évolutions du milieu de vie. Elle se définit et Sévalue au niveau d'un individu ou d'un groupe d'individus.

1 URL: https://www.anses fr/fr/glossaire/1535. Consulté le 08 Juin 2021.

de l'usage des antibiotiques dans les
filieres monogastriques et présentent
les approches développées pour le
réduire. De maniére complémentaire,
l'objectif du présent article est de défi-
nir les principes, de proposer un cadre
d'analyse et d'identifier les leviers d'ac-
tion disponibles a I'échelle de I'animal
et du systeme d'élevage pour une ges-
tion intégrée de la santé chez les ani-
maux monogastriques, principalement
porcs, lapins et volailles. Nous illustrons
ces propos en montrant comment
divers leviers peuvent étre combinés
pour atteindre cet objectif et termi-
nons en montrant certaines limites des
systémes conventionnels actuels et les
défis auxquels ils vont étre confrontés
pour poursuivre la démédicalisation.

1. Définition et principes
de la gestion intégrée
de la santé animale

H 1.1. Définition et finalité

La gestion intégrée de la santé ani-
male est un concept relativement
récent. Décrite par Dumontet al. (2013),
elle peut étre définie comme l'ensemble
des connaissances et pratiques mobilisées

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

par 'homme de maniére coordonnée
afin de construire, préserver ou retrou-
ver la santé de I'animal ou du troupeau
au sein du systéme délevage (systeme
d'élevage: ). SilI'éleveur en est
un élément central, cette coordination
peut également étre le fruit d'un collec-
tif de travail impliqué de facon directe
ou indirecte dans I'élevage (vétérinaire,
conseiller, salarié etc.; Manoli etal.,
2021 ; Gotti etal., 2021a). La gestion
intégrée de la santé animale renvoie a
une approche globale de la santé, i.e.
une vision multifactorielle, issue des
travaux d'écopathologie (Ganiere et al.,
1991). Celle-ci se base sur un suivi régu-
lier de I'élevage et des animaux qui le
composent : audit de la conduite d'éle-
vage, analyse des pratiques a risques,
mise en place de plans de gestion des
risques et réajustements. Il s'agit de
maintenir et/ou de restaurer 'équilibre
sanitaire du troupeau.

La gestion intégrée de la santé ani-
male a pour finalité i) de favoriser la
construction de la santé des animaux
afin qu'ils aient une trajectoire de vie
harmonieuse et soient en état de bien-
étre et ij) de limiter l'apparition des
maladies pour pouvoir diminuer |'uti-
lisation des intrants médicamenteux

(antimicrobiens, antihelminthiques...).
Contribuer au bien-étre des animaux
est lié a cette finalité ( ). Du
point de vue des éleveurs, l'intérét est
d'optimiser le cycle de production et
de réduire les pertes (économiques
et vies animales) en élevage liées aux
maladies. D'un point de vue plus global,
il s'agit de préserver la santé humaine
(zoonoses et antibiorésistances) et celle
des écosystemes (concept One Health ;
Hickman et al., 2021).

La gestion intégrée de la santé ani-
male comporte une phase initiale de
conception du systeme d‘élevage sui-
vie de phases continues et itératives
d'évaluation de la santé (individu et
groupes d’'animaux) et d'adaptation
du fonctionnement du systéme d’éle-
vage au cours du temps pour atteindre
l'objectif d'avoir des animaux en bonne
santé (équilibre sanitaire).

La conception porte sur les choix fon-
dateurs qui tiennent compte des res-
sources disponibles et des contraintes
structurelles du systeme d'élevage. La
dimension et l'organisation des bati-
ments, I'aménagement du milieu de
vie des animaux et le type génétique
des animaux, le choix de mécanisation
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La notion de systéme d’élevage.

Un systeme d*élevage est « un ensemble d'éléments en interaction dynamique, organisé par I'homme en fonction de ses objectifs, pour faire produire (lait, viande,
cuirs et peauy, travail, fumure. . .) et se reproduire un collectif d'animaux domestiques en valorisant et renouvelant différentes ressources » (Dedieu et al,, 2008). Il
est composé d'un systeme décisionnel (Ileveur ou un collectif de travail) qui pilote un systéme biotechnique (le.s ateliers délevage éventuellement associé.s a un
systeme fourrager ou de grandes cultures). Les systemes d*élevage de porcs, lapins et volailles actuels sont, majoritairement, qualifiés d'hors sol car I'alimentation
des animaux n'est pas produite sur place. Dans cette situation, le systeme biotechnique piloté par I'éleveur est réduit aux ateliers de production animale, eux-mémes
spatialement réduits aux batiments d*élevage siles animaux n‘ont pas ou peu d'acces a l'extérieur.

Un atelier d'élevage est un « ensemble d'animaux dans leur milieu d*élevage fournissant un produit de méme nature et conduits de la méme facon » (Menjon et
d'Orgeval, 1983). Par exemple, en élevage porcin ou cunicole de type naisseur-engraisseur, on peut distinguer l'atelier des femelles reproductrices et celui des animaux
en croissance. En élevage avicole, I'atelier des poules pondeuses est distinct de celui des reproductrices de poulets de chair (multiplication), et I'atelier accouvage
(incubation des ceufs et éclosion des poussins) est lui-méme séparé de celui de I‘élevage.

Léleveur (ou le collectif de travail) met en cohérence ses objectifs (économiques, environnementaux, sociaux, services de production et autres services) et le pilotage
de son systeme d'élevage. Ce pilotage est réalisé a partir des informations provenant des ateliers d‘élevage (par exemple performances de production ou la santé des
animaux). Les pratiques d‘élevage sont les révélateurs des décisions de I'éleveur. Le couplage entre systeme biotechnique et décisionnel se fait de facon dynamique en
imbriquant différents pas de temps selon les aléas survenant dans I'environnement du systeme (Dedieu et Ingrand, 2010) : les choix peuvent étre tactiques, a I'échelle
annuelle ou du cycle de production, ou plus stratégiques, a des échelles de temps plus longues entrainant des reconfigurations du systeme plus fortes.

Les éleveurs agissent sous l'influence de nombreux facteurs. Leur activité est ainsi régie par des contraintes économiques et la réglementation environnementale mais
aussi par normes sociales produites par le monde professionnel dans lequel ils évoluent : leurs pairs éleveurs et d‘autres acteurs de la filiére de production (techniciens,
vétérinaires, commerciaux) qui définissent ce que sont les « bonnes pratiques », par exemple de gestion de la santé animale, ou la fagon d’améliorer les rendements
de leurs élevages (Darré et al, 2004 ; Compagnone). Des facteurs tels que I'aversion au risque ont également une influence forte sur les pratiques de gestion de la

santé et |'usage des antibiotiques (Ducrot et al, 2018 ; Paul et al,, 2021).

et/ou d'automatisation sont des choix
qui engagent sur le long terme. lls
conditionnent le travail en élevage et
le fonctionnement du systéme biotech-
nique et doivent étre cohérents entre
eux et adaptés aux objectifs du sys-
téme. L'évaluation de la santé animale
est une démarche systémique (https://
dicoagroecologie.fr/encyclopedie/eco-
pathologie/), basée sur l'observation
de I'animal ou du groupe d'animaux
dans son milieu de vie. Elle vise l'iden-
tification des troubles physiques, phy-
siologiques ou comportementaux, de
leurs causes et des pratiques a risque
dans le but de ne pas rester centré sur
le traitement des effets de la maladie
(identifier la cause plutot que traiter les
symptémes). Elle peut aller jusqu'au
diagnostic des maladies basé sur l'exa-
men clinique et l'observation compor-
tementale de I'animal ou du troupeau
ou d'observation du milieu de vie. La
phase d'adaptation consiste a revisi-
ter les pratiques d'élevage (stratégies
d’alimentation, rythmes de reproduc-
tion, prophylaxie, criteres de réforme)
afin d'obtenir des effets a court ou
moyen terme, voire a modifier cer-
tains éléments de conception du sys-
téme (choix de la génétique, du mode
de logement...) si cela est nécessaire.

Cette phase est conditionnée par les
objectifs de production et de métier de
|'éleveur, a relier aux conditions structu-
relles, économiques et techniques de
I'exploitation ( ).

Dans la pratique, la gestion intégrée
de la santé se fonde sur la mobilisation
conjointe de trois principes (P) com-
plémentaires : prévenir |'apparition
des maladies (prophylaxie et biosécu-
rité) (Prévenir, P1), si le contact avec
les éléments nuisibles ne peut pas étre
évité, utiliser des animaux résistants ou
développer leurs capacités adaptatives
afin qu'ils y soient tolérants (Résister ou
tolérer, P2), et si la maladie survient mal-
gré tout, traiter les animaux de facon
raisonnée (Traiter, P3). Ces 3 principes
sont développés ci-dessous.

W 1.2. Prévenir (Principe 1)

La prévention consiste a éviter les
situations a risques, c’est-a-dire celles
qui sont de nature a dépasser les capa-
cités adaptatives d'animaux (contact
avec les agents pathogenes, inconfort,
agression...). Lladéquation du milieu de
vie et des pratiques aux besoins phy-
siologiques, comportementaux et aux
attentes des animaux est un élément

essentiel de la prévention des mala-
dies. Concretement en élevage, divers
leviers d’action sont disponibles pour
atteindre cet objectif (voir section 3.1).

La prophylaxie désigne I'ensemble
des moyens mis en ceuvre pour surveil-
ler I'état de santé d'un individu ou d’'une
population et prévenir l'apparition,
la propagation ou l'aggravation des
maladies. Elle comprend notamment
un ensemble de pratiques de surveil-
lance des individus et du troupeau en
réalisant des analyses et en utilisant des
outils de monitoring de la santé. Pour
les maladies infectieuses transmissibles,
la prophylaxie repose également sur
I'application des principes de biosécu-
rité i) externe, qui vise a empécher et/
ou a limiter l'introduction de nouvelles
souches microbiennes, virales ou para-
sitaires dans Iélevage. Cela est réalisé
par le contréle sanitaire des animaux
a leur entrée dans l'élevage et la mise
en place de barriéres physiques ou de
pieges qui permettent d'empécher la
présence de vecteurs (insectes, ron-
geurs...) et ii) interne, constituée de
mesures visant a réduire la propaga-
tion des germes a l'intérieur de I'élevage
(Corrégé et Hémonic, 2018). Lisolement
et/ou l'élimination des animaux
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infectés et potentiellement contagieux
(malades ou non), l'organisation de la
circulation permet de limiter la diffusion
des pathogénes au sein de I'élevage, et
les protocoles d'hygiéne et de désin-
fection des batiments et du matériel
d‘élevage permettent de limiter la pré-
sence de pathogénes. Pour autant, la
plupart des microorganismes présents
dans l'environnement ou hébergés
par les animaux (microbiote digestif,
cutané...) ne sont pas pathogénes. Au
contraire, les microorganismes symbio-
tiques ou commensaux peuvent contri-
buer a limiter le développement des
agents pathogénes pour les animaux
(Ducarmon etal., 2019). L'orientation
du microbisme environnemental est
une stratégie qui peut contribuer a
réduire les risques d’apparition des
maladies. Au-dela des risques biotiques,
les risques abiotiques (qualité de 'air,
poussiere, température...) doivent
également étre maitrisés pour prévenir
les problémes de santé. Les probléma-
tiques et les moyens d’action sont néan-
moins tres différents suivant qu'il s'agit
d‘élevage confiné ou bien avec acces
a l'extérieur. Le confort thermique est
plus facilement maitrisable dans les éle-
vages en batiments mais cela a un co(t
non négligeable. Les troubles respira-
toires liés a la ventilation et a la qualité
de I'air sont moins fréquents en élevage
avec accés a l'extérieur.

W 1.3. Résister et/ou tolérer
(Principe 2)

Schneider et Ayres (2008) ont défini
la résistance comme la capacité d'un
organisme a limiter la charge en agents
pathogenes, et la tolérance comme la
capacité d’'un organisme a limiter les
effets d'un pathogéne sur la santé.
Ces définitions ont été établies dans
le cas d'infections mais peuvent égale-
ment s'appliquer a d’autres conditions
comme des stress thermiques (Berry
et Lopez-Martinez, 2020). Raberg et al.
(2007) suggerent que la résistance
implique un processus de coévolution
antagoniste entre hote et pathogéne.
La tolérance résulterait plutot des méca-
nismes de régulation des dommages
causés par les agents pathogénes a
I'hote par le systéeme immunitaire. La
robustesse quant a elle se réfere a la
capacité d'un animal a maintenir ses
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fonctions physiologiques et un état de
santé jugé acceptable dans une grande
variété d'environnements (disponibi-
lité des ressources, conditions clima-
tiques... ; Blanc etal., 2013).

L'utilisation de génotypes robustes
(Friggens etal., 2017) ou I'utilisation
de lignées sélectionnées sur la résis-
tance aux maladies (Ducos etal., 2021)
sont deux stratégies pertinentes dans
le cadre de la gestion intégrée de la
santé animale. La résistance génétique
peut étre spécifique (salmonelles chez
le poulet; Tran etal., 2012) ou plus
large (Gunia et al., 2018) mais aucune
espéce n'est résistante a l'ensemble
des maladies. Stimuler les capacités
adaptatives des animaux, vis-a-vis des
agents biologiques ou des variations
de l'environnement est donc une stra-
tégie complémentaire indispensable
pour préserver la santé des animaux.
Lorsqu'elle est disponible, la vaccina-
tion permet de protéger les animaux
contre des agents pathogénes spéci-
fiques (myxomatose ou VHD chez le
lapin, maladies de Marek, Gumboro ou
bronchite infectieuse chez la volaille,
circovirus de type 2 chez le porc). A
la différence de l'immunité innée, la
maturation de la réponse immunitaire
adaptative des animaux peut égale-
ment étre stimulée en exposant, des le
plus jeune age, les animaux a un envi-
ronnement microbien riche (Round
and Mazmanian, 2009). Cela participe
a la diversité du microbiote digestif et
contribue au développement du sys-
téme immunitaire associé a l'intestin
et notamment a la diversification du
répertoire des anticorps (Lanning et al.,
2000). Ce levier d'action est en inte-
raction forte avec l'alimentation des
animaux et notamment les apports de
fibres alimentaires et prébiotiques qui
sont les substrats permettant le déve-
loppement d'un microbiote digestif
bénéfique a son hote. L'équilibre en
apport d'acides aminés, des macro et
micronutriments dans I'alimentation
est également essentiel pour mainte-
nir la balance d'oxydo-réduction cellu-
laire des animaux et éviter la génération
d'un stress oxydant et d'une inflam-
mation chronique pouvant conduire
a des problémes de santé (Durand
etal., 2021). Au final, résistance et tolé-
rance font partie des caractéristiques a

piloter conjointement pour optimiser la
construction de la santé des animaux.

M 1.4. Traiter de facon
raisonnée (Principe 3)

L'application des principes précé-
dents n'est pas toujours suffisante pour
prévenir 'apparition des maladies. De
ce fait, soigner les animaux en traitant
les symptdmes ou en combattant les
agents infectieux se révélent néces-
saires. Dans le cas des maladies non
infectieuses (maladies métaboliques,
troubles comportementaux, toxicité
des xénobiotiques), le soin des animaux
visera avant tout la mise en place de
conditions d'élevage propice a la gué-
rison (alimentation adaptée, isolement
ou au contraire socialisation, conditions
d’ambiance, adaptation du milieu de
vie...) et la prise en charge des bles-
sures. Pour traiter les maladies infec-
tieuses, certains élevages, notamment
en systéme « biologique », priorisent
I'utilisation des traitements alternatifs
aux médicaments vétérinaires (Hellec
etal.,, 2021), telles que la phytothérapie
(Blanco-Penedo etal., 2018) ou l'aro-
mathérapie (Zhai etal., 2018) avant
de mettre en ceuvre des traitements
allopathiques. Ces stratégies visent a
éviter I'exposition précoce a des anti-
biotiques qui modifie le microbiote
digestif, le systéme nerveux entérique
et le métabolisme a long terme (Foong
etal., 2020). D’autres préconisent une
intervention allopathique précoce pour
enrayer rapidement I'aggravation de la
maladie et sa propagation au sein d’'un
groupe. Lorsque les traitements allo-
pathiques sont jugés indispensables,
il est primordial de privilégier les
médicaments spécifiques (réalisation
d'antibiogramme ou de coprocultures
préalablement au traitement) plutot
qgu'interspécifiques (spectre large) et
de respecter le protocole prescrit (dose,
population cible, durée du traitement
et délai d’attente) afin de réduire au
strict nécessaire les quantités utilisées.
Le vétérinaire reste le seul intervenant
en élevage habilité a réaliser des pres-
criptions médicamenteuses.

Dans les élevages d’animaux mono-
gastriques, la gestion de la santé est plus
souvent réalisée a I'échelle du groupe
d’animaux qu’a I'échelle de l'individu.
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Cela est expliqué par les modalités
d'élevage collectifs (case) et par la
valeur économique parfois modeste
d'un individu et la taille importante du
groupe a gérer. C'est pourquoi, dans
ces espéces, la mobilisation des 2 pre-
miers principes de la gestion intégrée
de la santé est essentielle pour réduire
le volume d'utilisation des intrants
médicamenteux.

Dans la suite de cet article, nous nous
focaliserons sur les pratiques mobili-
sables a I'échelle du systéeme d'élevage
pour la gestion intégrée de la santé des
animaux. D'autres leviers sont appli-
cables a une échelle plus englobante,
telle que le territoire (ex: circulation
ou échanges d'animaux ou de matériel
au sein d’'une zone, surveillance de la
santé des animaux au sein d'un terri-
toire ; Madderm etal., 2012) ou de la
filiere de production (ex : tragabilité ou
pratiques cohérentes entre les maillons
d'une filiére, roles différenciés de divers
acteurs du conseil vétérinaire) mais ne
seront pas abordées ici. En complément,
Paul et al. (2021) ont analysé la mobili-
sation et les actions concretes mises en
ceuvre sur le terrain pour contribuer a
réduire 'usage des antibiotiques.

2. Un cadre conceptuel
de représentation
de la santé animale

W 2.1. Les composantes
de la santé animale

Afin de pouvoir raisonner la gestion
intégrée de la santé des animaux mono-
gastriques au-dela des particularités
d'especes, le consortium RIMEL (Fortun-
Lamothe etal.,, 2017) a proposé une
représentation conceptuelle des dif-
férentes composantes de la santé ani-
male telle que définie précédemment
( ). Elle a pour objectif d'iden-
tifier les éléments structuraux contri-
buant a la construction de la santé d’'un
animal d'élevage pour l'intégrer dans
les connaissances indispensables a une
gestion intégrée. Cette représentation
mobilise les dimensions physique et
psychosociale, elles-mémes subdi-
visées en 11 composantes ( ).
La dimension physique de la santé
comprend les barriéres physiques qui

Représentation conceptuelle des composantes de la santé animale.

Environnement

- Physique

Stimulation
Challenge

- Biologique : in utéro (dont marques épigénétiques
post natal (écosysteme microbien environnemental, congéneres)
- Anthropique : éleveur, pairs, conseillers

Animal
- Statut nutritionnel
Composante physique
: Statut
de la santé —> : .
physiologique
Barriére/interface Statut émotionnel
avec I'extérieur
Peau
Muqueuses
Microbiote
I Composante psychosociale de la santé
Défense Interactions méres-jeunes
Systéme immunitaire | | Interactions avec congénéres
inné et acquis Expression du répertoire comportemental
Systéme nerveux Respect du rythme circadien
Systéme endocrinien

- Performances
- Santé : pathosystémes

Réponse

- Bien-étre

Phénotype ou propriétés émergentes

jouentunréle d'interface avec le milieu
extérieur (téguments, muqueuses et
microbiotes) et le systéme de défense
constitué par les systémes immunitaire,
nerveux et endocrinien. La dimension
psychosociale intégre les liens sociaux
entre individus (mére-jeune, entre
congénéres), l'expression des compor-
tements innés et le respect du rythme
circadien. Ces composantes intera-
gissent entre elles et avec les organes
responsables des grandes fonctions
biologiques (voir 2.2).

Des périodes, propres a chaque
espeéce, ont été identifiées comme cri-
tiques pour la santé (ex : période péri-
natale, sevrage) car elles correspondent
a des périodes clés d'exposition des
animaux a des aléas importants a un
moment ou le développement de cer-
taines composantes peuvent ne pas
étre achevé. Par exemple, la plupart des
especes animales naissent avec un sys-
téme immunitaire immature et doivent
composer, dans les premiéres phases de
la vie, avec 'immunité maternelle (via
le vitellus, le placenta ou les sécrétions

S. respiratoire, S. locomoteur, S. digestif, S. reproducteur

lactées) pour faire face a lI'exposition
aux multiples agresseurs biotiques
et abiotiques du milieu environnant
(Brambell, 1970). De méme, la matura-
tion du systéme immunitaire adaptatif
des mammiferes n'est généralement
achevée qu'aprés le sevrage (Westrém
etal., 2020). Cet événement, qui se tra-
duit par un changement d’alimentation,
une séparation d'avec la mere et parfois
un changement de milieu de vie, repré-
sente un risque. Les capacités d’'adap-
tation des jeunes animaux peuvent
donc étre facilement dépassées. Méme
en dehors de ces périodes a risque, les
composantes de la santé sont influen-
cées par des facteurs intrinseques a
I'animal (génétique, statut nutrition-
nel, physiologique et émotionnel) eux-
mémes en lien avec I'environnement
(composantes biotique, abiotique
et anthropique). Ces facteurs extrin-
seques peuvent agir positivement ou
négativement sur la construction de
la santé et parfois de maniére diffé-
rente selon la dynamique de dévelop-
pement des composantes de la santé
(voir point 2.3). La gestion intégrée
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de la santé vise notamment a agir sur
ces facteurs selon les Principes 1 et 2
décrits précédemment et illustrés dans
la section 3. Léleveur n'est pas toujours
en mesure d'agir sur certains facteurs
(par exemple les aléas climatiques en
élevage plein air). Dans ces situations,
la gestion intégrée de la santé implique
une notion de précaution (ex : fourni-
ture d'abri) ou d’anticipation qui font
partie de la gestion intégrée de la santé.

H 2.2. Des interactions
entre composantes

Les différentes composantes de la
santé animale sont en interactions per-
manentes. Ainsi, le systeme immuni-
taire se développe en étroite interaction
avec les muqueuses de l'organisme et
leurs microbiotes associés. Par exemple,
la colonisation de l'intestin par le micro-
biote digestif est essentielle pour la
mise en place des capacités digestives
et la maturation du systeme immuni-
taire associé a la muqueuse intestinale
(Westrom et al., 2020). De méme, il
existe des interactions fortes entre le
microbiote digestif et le systéme ner-
veux central et entérique (Foong et al.,
2020) ou le systéme endocrinien. Ainsi,
les métabolites du microbiote peuvent
agir sur le systéme neuroendocrinien
par différentes voies (Rabot, 2015) et
inversement la stimulation de I'axe
corticotrope observée au moment
du sevrage contribue a fagonner le
microbiome intestinal et modifie le
métabolome des porcelets (Jiang et al.,

2020). Une étude récente suggére que
le comportement de picage chez les
poules impliquerait l'interaction entre
le microbiote intestinal et le systéme
sérotoninergique central ainsi que la
modulation du systéme immunitaire via
le systeme cholinergique (Falker-Gieske
etal., 2020). De plus, le lien entre la com-
posante psychosociale et le systéme
endocrinien peut étre utilisé par les
pathogeénes qui ont la capacité de pro-
duire ou d'utiliser des neuromédiateurs
et d'influencer le comportement des
animaux infectés (Lyte, 2013). Chez le
porg, le transport et le stress social sont
associés a la réactivation et a la pro-
pagation de l'infection par Salmonella
Typhimurium par le biais de la norépiné-
phrine, une catécholamine impliquée
dans la réponse au stress, qui activerait
la croissance et |'expression des facteurs
de virulence chez Salmonella (Pullinger
etal., 2010). Enfin, l'interaction entre le
rythme circadien et le microbiote peut
se traduire par une différence d'im-
plantation du microbiote intestinal des
poussins selon le régime photopério-
dique des batiments dans lesquels ils
sont élevés (Hieke etal., 2019).

M 2.3. Une vision dynamique
de la construction
de la santé

Le concept DoHAD (Developmental
origin of Health And Diseases) soutient
I'idée que la santé se construit selon
un processus dynamique débutant
lors de la gamétogenése, inclut toute

la période de développement foetal
et postnatal et s'achéve autour de la
maturité sexuelle (Suzuki, 2018). Ainsi,
le milieu de vie des parents influence la
santé de leurs descendants, au travers
du développement des gamétes et de
I'environnement maternel pendant la
gestation et I'allaitement (Nilsson et al.,
2018). Par exemple, une restriction
alimentaire chez la poule a un effet
sur I'immunité de ses descendants
(Bowling et al., 2018). De méme, en
élevage conventionnel cunicole, les
lapines sont simultanément gestantes
et allaitantes. La superposition de la
lactation et de la gestation impacte
la croissance feetale (Fortun-Lamothe
etal., 1999) et le développement des
lapereaux a naitre (Fortun-Lamothe
etal., 2000).

Au-dela de I'empreinte parentale,
I'exposition a des situations bénéfiques
ou défavorables au cours du dévelop-
pement varie pour chaque individu et
constitue une trajectoire unique de ren-
forcement ou bien au contraire d'affai-
blissement de I'état de santé ( ;
Halfon et al., 2014). Hertzman et Power
(2011) proposent 3 types de modélisa-
tion des influences du parcours de vie
sur la santé dont deux semblent perti-
nents pour les animaux d’élevage. Le
modeéle latent met en avant les relations
entre une exposition a un moment
donné de la vie et I'état de santé des
années plus tard. En élevage, ce modéle
s'‘applique a la programmation pré-
coce des phénotypes. Par exemple, la

Trajectoires individuelles de construction de la santé sous l'influence de divers événements survenant a différentes
périodes de la vie de l'animal (adapté de Halfon et al., 2014).
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température d'incubation des ceufs
modifie la tolérance a la chaleur des
poulets (Loyau etal., 2015). Aussi, les
heures qui suivent I'éclosion/la nais-
sance et la phase de démarrage/d’al-
laitement doivent étre considérées
comme essentielles pour assurer la
santé ultérieure (Guilloteau et al., 2019 ;
Foury et al., 2020). Le modele cumulatif
stipule des effets combinatoires d'ex-
positions multiples au cours de la vie
sur la santé. C'est le cas des porcs qui
développent une réponse vaccinale
plus élevée lorsque leur immunité a été
stimulée par les conditions d’hygiéne
du logement (Chatelet et al., 2018). Au
final, les connaissances disponibles
montrent que la construction de la
santé d'un animal est un processus actif
impliquant des mécanismes d'adapta-
tion distincts a différents moments du
développement qui coordonnent les
interactions entre toutes les compo-
santes de la santé d'un organisme.

3. Les leviers d'action
disponibles a l'échelle
de l'atelier d'élevage

B 3.1. Divers leviers d'action
mobilisables en élevage

Les différents leviers d'action dispo-
nibles se déclinent en 6 dimensions.
Les 5 premiéres dimensions sont
d'ordre biotechnique et concernent:
1 —le milieu de vie ( ) :sastruc-
ture et son organisation et la mise en
place des régles d’hygiéne et de biosé-
curité ; 2 - la gestion et la conduite de
la reproduction ( ) : gestion et
conduite ; 3 - la gestion des troupeaux
( ) : leur constitution et leur
conduite ; 4 - les pratiques sur les ani-
maux eux-mémes ( ) : le choix
de leur type génétique, la gestion de
leur intégrité physique et la mise en
ceuvre de la prophylaxie; et 5 - I'ali-
mentation ( ) : composition de
I'aliment, mode de présentation, mode
et rythme de distribution et individua-
lisation (alimentation de précision).
Nous listons dans les
des exemples concrets de pratiques uti-
lisables sur le terrain pour améliorer la
santé dans les systemes d'élevage por-
cins, cunicoles et avicoles en mention-
nant le principe de gestion intégrée de

la santé auxquelles elles se rapportent
(P1: prévenir ou P2 :résister/tolérer). La
6° dimension est en lien avec le systeme
décisionnel ( ) : l'acquisition
des connaissances nécessaires a la mise
en ceuvre d’'une gestion intégrée de la
santé (biologie, maladie, régles de bio-
sécurité, usage des antibiotiques...), la
mobilisation des compétences autour
de la santé des animaux, lI'acquisition
desinformations sur la santé au sein de
I'élevage, les équipements et l'organi-
sation du travail et l'insertion dans les
réseaux.

H 3.2. Temporalité d'action
des leviers utilisables
en élevage

Les leviers d'action utilisés pour une
gestion intégrée de la santé animale
peuvent agir selon différentes tempo-
ralités ( ). Ainsi, on peut distin-
guer les leviers d'action ayant: i) un
effet direct: par exemple, l'alimenta-
tion protéique des porcelets autour du
sevrage a un effet sur leur santé diges-
tive (Liao, 2021) ; ii) un effet différé : par
exemple, la température d'incubation
des ceufs modifie la tolérance a la cha-
leur des poulets en fin d'élevage (Loyau
etal.,, 2015), la consommation d’huiles
essentielles pendant le démarrage
des poussins modifie durablement le
transcriptome des poulets selon leur
vécu postnatal (Foury etal., 2020);
iii) un effet transmis entre génération :
par exemple, chez le canard, la supplé-
mentation maternelle en acides gras
omega-3 peut limiter le phénomeéne
de picage chez les descendants (Baéza
etal., 2017).

Intégrer cette temporalité d'action
encourage a avoir une vision a long
terme de la gestion de la santé animale
et a mieux raisonner le lien entre les
différents ateliers de production ani-
male au sein du systéme délevage, ou
entre les maillons dune filiére de pro-
duction (élevage des reproducteurs vs
des animaux en croissance ; pratiques
au couvoir vs en élevage). Par exemple,
en élevage de volailles, les travaux de
Van der Waaij et al. (2011) préconisent
des conditions d'élevage similaires pour
les reproducteurs et leurs descendants.
Cependant, aujourd’hui dans la filiére
poulet de chair, les reproducteurs sont

soumis a une restriction alimentaire
afin de maximiser leurs performances
reproduction alors que leurs descen-
dants sont nourris a volonté pour maxi-
miser leur croissance. Cette restriction
alimentaire des reproducteurs affecte
leur bien-étre et leur statut immunitaire
(Decuypere et al., 2010) et limite la crois-
sance de leurs descendants (Bowling
etal., 2018).

4. Intégration des leviers
et santé des animaux
monogastriques

dans les systémes actuels

Les leviers d'actions disponibles a
I'échelle du systeme d’élevage pour une
gestion intégrée de la santé chez les
monogastriques ne doivent étre raison-
nés séparément mais conjointement
dans une logique de « gestion intégrée
de la santé ». Cette notion d'intégration
signifie que c'est la coordination des
pratiques qui contribue a construire la
santé des animaux afin de tendre vers
et/ou maintenir I'état d'équilibre. Il s'agit
notamment des actions coordonnées
de prévention et de développement des
capacités d’'adaptation des animaux. De
maniére réciproque, les troubles de la
santé, lorsqu'ils ne sont pas spécifiques
d'un agent pathogéne comme dans le
cas des maladies dites de production,
sont généralement d'origine multifac-
torielle et surviennent parce que divers
éléments se conjuguent et entrainent
un dépassement des capacités d'adap-
tation des animaux ( ). Dans
les sections ci-dessous, nous allons
décrire comment est raisonnée cette
cohérence dans les élevages porcins,
avicoles et cunicoles. Il estimportant de
noter qu'une partie des leviers, mobili-
sés pour leurs effets bénéfiques sur la
santé des animaux contribuent aussi a
maintenir la productivité.

M 4.1. La gestion du sevrage
en élevage porcin

Dans le modéle d'élevage conven-
tionnel les porcelets sont sevrés entre
3 et 4 semaines d'age alors que leurs
systémes digestif et immunitaire sont
encore immatures. La séparation d'avec
la mére, le passage d'une alimentation
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Exemples de leviers d’action concernant le milieu de vie pour une gestion intégrée de la santé des animaux
monogastriques a l'échelle de l'élevage (P : porc, L : lapin, V : volailles).

Dimensions lllustrations d’effet positif sur la santé Prln.c_lpt’asa
mobilisés
Mettre a disposition des logements de surface et de hauteur suffisante pour permettre
aux animaux de se déplacer et favoriser I'expression des comportements propres a I'espece P1
afin d’éviter la souffrance mentale et les problémes musculaires (P, L, V)
Enrichir le milieu de vie des animaux (matériaux a ronger, a creuser ou a gratter, plateforme,
perchoir, terrier) et permettre un accés au plein air pour favoriser I'expression des comportements P1
propres a I'espéce (P, L, V)
Utiliser des sols adaptés pour limiter les blessures et les pododermatites (L, P) P1
Mettre a disposition des litieres propres et en quantité suffisante pour limiter les pododermatites P1
Structure et | €t problemes digestifs ou respiratoires (V) P (truie) et L (nid)
organisation
du milieu Utiliser des batiments mobiles sur les parcours pour limiter la concentration en pathogénes P1
de vie et en parasites (P, L, V)
Permettre I'accés a un parcours extérieur herbagé pour satisfaire le besoin de brouter (L, V) P1
Donner accés a de la lumiére naturelle afin d’'améliorer la fixation de la vitamine D (P, L, V) P1
Utiliser des matériaux adaptés pour éviter les blessures (P, L, V) P1
Limites identifiées : La surveillance et la manipulation des animaux est plus complexe lorsque
les logements sont plus grands et plus complexes. Le nettoyage peut étre plus difficile
et 'ergonomie au travail peut étre dégradée si les logements sont plus complexes. Le risque
sanitaire est accru et la prédation est possible sur parcours extérieur.
Optimiser la ventilation, 'hnygrométrie et la température d’élevage pour limiter les troubles
NS . . ) P1etP2
respiratoires, digestifs ou cutanés (P, L, V)
Pratiquer un nettoyage et/ou un vide sanitaire régulier pour éliminer ou limiter la pression
N f e f P1etP2
de pathogénes et les risques de maladies infectieuses (P, L, V)
Lutter contre les nuisibles pour éviter la transmission de pathogénes (P, L, V) P1
Disposer un pédiluve a I'entrée du site d’élevage, des batiments ou des salles d’élevage
o ; . s P1
pour éviter I'introduction de pathogénes par les chaussures ou les véhicules (P, L, V)
Biosécurité,
hygi(‘?ne Utiliser des chaussures et vétements spécifiques pour chaque batiment ou salle d’élevage P1
et ambiance | pour éviter I'introduction de pathogénes (P, L, V)
Disposer de lavabos et douches a I'entrée sur le site pour éviter I'introduction de pathogénes (P,
L, V)
Réaliser des purges et des désinfections réguliéres des conduites d’eau pour limiter P1 et P2

les contaminations (P, L, V)

Limites identifiées : Perte de I'effet barriere et impact environnemental si nettoyages
trop fréquents et avec matiéres actives trés caustiques. Liste des produits autorisés restreinte
en agriculture biologique

¢ Principes de gestion intégrée de la santé animale (voir section I). P1 : éviter les situations a risques et le contact avec les éléments nuisibles ; P2 : résister aux
éléments nuisibles ou les tolérer.
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Exemples de leviers d’action concernant la reproduction pour une gestion intégrée de la santé des animaux
monogastriques a l'échelle de l'élevage (P : porc, L : lapin, V : volailles).

Dimension Exemples Prln.c_lpt’as
mobilisés?
Sevrer les jeunes a un age tardif (> 30 j) pour limiter les troubles digestifs post sevrage (L, P) P1
. Utiliser un rythme de reproduction semi-intensif (IA°11 j aprées la MB®) ou extensif pour limiter

Gestion de la la mortalité de femelles par épuisement métabolique (L) P

reproduction P P q
Eviter un age des femelles a la premiére mise a la reproduction trop précoce pour limiter P1
les troubles métaboliques et les ruptures d’homéostasie (P, L, V)
Pratiquer I'insémination artificielle plutdét que la saillie naturelle pour limiter la transmission

. P1
des maladies sexuelles (P, L, V)
Réaliser un allaitement contrdlé pour limiter les blessures sur les jeunes lapereaux et détecter P1
) les défauts d’allaitement (L)
Conduite
de la

reproduction Pratiquer I'auto-renouvélement des reproducteurs ou disposer d’un troupeau d’animaux
grands-parentaux pour limiter I'introduction de pathogénes extérieurs lors du renouvellement P1
des reproducteurs (L)
Limites identifiées : En conduite en bande tous les animaux sont potentiellement sensibles
au méme moment (transmission des pathogenes)

@ Principes de gestion intégrée de la santé animale (voir section 1). P1: éviter les situations a risques et le contact avec les éléments nuisibles ; P2 : résister aux
éléments nuisibles ou les tolérer.
®|A :insémination artificielle ; MB : mise bas.

Exemples de leviers d’action concernant la gestion des troupeaux pour une gestion intégrée de la santé des
animaux monogastriques a l’échelle de l’élevage (P : porc, L : lapin, V : volailles).

. . Principes
Dimension Exemples mobilisés?
Gérer (observer, éviter, avancer, retarder, etc.) les entrées et les sorties d’animaux
dans les bandes ou dans I'élevage pour limiter la présence d’animaux a risques d’un point de vue P1
sanitaire ou comportemental (P, L, V)
Eviter le passage d’animaux reproducteurs entre bandes pour limiter la transmission P1
des pathogenes
Constitution | Conduire les animaux en bande pour utiliser des stratégies alimentaires plus fines (P, L, V) P1
des troupeaux
Conduire les animaux en bande pour réaliser un nettoyage et un vide sanitaire entre chaque P1 et P2
bande (P, L, V)
Limites identifiées : La conduite en bande unique peut imposer des périodes improductives
qui limitent la productivité a I'échelle individuelle. En conduite en bande, tous les animaux
sont au méme stade physiologique, donc sensibles, au méme moment ce qui peut favoriser
la dissémination des maladies.
Homogénéiser la taille des portées a la naissance par adoption entre portées pour limiter P1
la sollicitation métabolique des femelles et permettre un allaitement suffisant des jeunes (L)
Conduite et
surveillance |, . . o . o . .
X Limiter les densités animales pour limiter les agressions et les blessures et favoriser
des animaux les mouvements (systémes alternatifs, P, L, V) P1
au sein du lot T
Management de I'incubation et du démarrage, éclosion en batiment (V) P1

? Principes de gestion intégrée de la santé animale (voir section 1). P1 : éviter les situations a risques et le contact avec les éléments nuisibles ; P2 : résister aux
éléments nuisibles ou les tolérer.
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Exemples de leviers d’action concernant les animaux eux-mémes pour une gestion intégrée de la santé des
animaux monogastriques a l’échelle de l'élevage (P : porc, L : lapin, V : volailles).

Dimension Exemples Prln_c_lpt’asa
mobilisés
Sélectionner sur la résistance aux maladies (P, L, V) P2
Race ou type | Choisir des animaux provenant de lignées plus robustes (P, L, V) P2
génétique
Utiliser des souches a croissance intermédiaire a lente pour limiter les troubles musculo P1 et P2
squelettiques (V)
Proscrire I'épointage du bec pour limiter la douleur (V) P1
Proscrire la caudectomie pour limiter la douleur et les infections (P) P1
Intégrité . o , o .
physique Castrer les animaux pour limiter la monte et I'agressivité entre les animaux (P) P1
Remarques ou limites identifiées : L’anesthésie est obligatoire a compter du 01/01/22.
Si épointage et caudectomie ne sont pas pratiqués il convient de gérer le picage
et la caudophagie, notamment si les densités sont élevées
Vacciner contre la myxomatose et la VHD (L), contre les maladies de Marek, Gumboro, P1 et P2
la bronchite infectieuse et la coccidiose (V), contre E. coli (P)
.| Utiliser huiles essentielles contre les troubles digestifs ou respiratoires (P, L), pour gérer le stress, P1
Pr?/gzé'i'ﬁ:'e * | stimuler le systéme immunitaire et les soutenir les propriétés anti-infectieuses (V)
phytothérabie, . . ) ) L .
aromathérapie Utiliser des extraits de plantes pour soutenir la fonction hépatique autour de la mise bas (P, L), P1
pour soutenir I'immunité et réguler la balance d’oxydo-réduction et I'inflammation (V)
Remarques ou limites identifiées : Attention au suivi des contaminations (vaccins vivants
atténués)

? Principes de gestion intégrée de la santé animale (voir section 1). P1: éviter les situations a risques et le contact avec les éléments nuisibles ; P2 : résister aux

éléments nuisibles ou les tolérer.

lactée a un aliment solide d'origine
végétale et un nouvel environnement
microbien et social concourent a dés-
tabiliser la physiologie des porcelets et
peuvent conduire a des troubles diges-
tifs. Divers leviers peuvent étre mobilisés
pour limiter I'apparition et/ou la gravité
de ces troubles : j) un sevrage plus tar-
dif ; ii) une alimentation des porcelets
sous la mére (creep-feeding) ; iii) un
accés adapté a l'eau de boisson pen-
dant la lactation ; iv) I'utilisation d'un
aliment dit de post-sevrage appétant, a
faible teneur en protéines et équilibrés
en acides aminés indispensables, conte-
nant des sources de protéines et d'éner-
gie hautement digestibles, des fibres
pour le développement du microbiote
intestinal, et des additifs (probiotiques,
acides organiques, argile...) permettant
de préserver la physiologie digestive et
le microbiote (Pluske et al., 2018), v) un
logement visant a favoriser le confort
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thermique des animaux, leur nettoyage
et désinfection ainsi que la régulation
de la circulation du personnel au sein de
I'élevage afin de limiter la présence et la
transmission de bactéries pathogenes
(Corrégé et Hémonic, 2018) et vi) la
vaccination des porcelets contre les
principaux pathogénes responsables
des diarrhées infectieuses (Melkebeek
etal., 2013).

H 4.2. Cohérence entre
les ateliers d'un élevage
cunicole

En élevage cunicole, divers leviers
sont actionnés de maniére cohérente
sur les 4 catégories d’animaux pré-
sents (lapereaux allaités, lapins en
croissance, femelles futures reproduc-
trices, femelles en reproduction) pour
réaliser une gestion intégrée de la santé
animale.

Apres la mise bas, les éleveurs pra-
tiqguent I'homogénéisation de la taille
des portées par élimination des lape-
reaux ayant un poids vif inférieur a 35 g
et adoption croisée en vue de I'égali-
sation de la taille entre portées. Cette
stratégie réduit la compétition entre les
lapereaux pour I'acces au lait et améliore
leur thermorégulation (acces a la chaleur
du nid) ce qui favorise leur survie et leur
développement (Rodel et al., 2008). Elle
favorise aussi le maintien d'une condi-
tion corporelle adéquate des meéres (mai-
greur si les portées sont surnuméraires)
ce qui améliore leur longévité. La stra-
tégie d'alimentation des femelles cible
la gestion du compromis entre la satis-
faction des besoins nutritionnels impor-
tants pendant la lactation (aliment riche
en énergie au début de la lactation) et la
maturation du systéme digestif des lape-
reaux (aliment riche en fibres et pauvre
en amidon avant leur sevrage ; Gidenne
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Exemples de leviers d’action concernant l'alimentation pour une gestion intégrée de la santé des animaux mono-
gastriques a l'échelle de l'élevage (P : porc, L : lapin, V : volailles).

Dimension Exemples Prln.c_lpt’asa
mobilisés
Utiliser des aliments formulés pour répondre aux besoins nutritionnels des animaux a chaque
stade physiologique (énergie, acides aminés, acides gras essentiels, fibres, vitamines, P1
minéraux)
Utiliser des aliments a faible concentration en protéines tres digestibles et équilibrés en acides P1
aminés pour limiter les troubles digestifs post-sevrages (P)
Incorporer des matiéres premieres riches en phénol (sainfoin) pour lutter/prévenir le parasitisme P1 et P2
. intestinal (L)
Composition
des aliments i . i o . . . .
Supplémenter les aliments en pré- et pro®-biotiques, huiles essentielles®, acides organiques®
o : - Mgy P1etP2
pour limiter les troubles infectieux non spécifiques (V, L, P)
Supplémenter les aliments en micronutriments (vitamines, minéraux) et antioxydants pour
- . : : . P1
limiter les troubles métaboliques chez les reproducteurs et animaux en croissance (L, V, P)
Limites identifiées : L’aliment peut aussi étre source de contaminants (mycotoxines,
xénobiotiques, pathogenes). Interdiction de I'usage des acides aminés de synthese en AB.
Recherche de sources protéiques alternatives au soja importé
Augmenter la taille des particules pour limiter le risque d’ulcére (P) P1
Distribuer du fourrage sec a tiges longues pour limiter les troubles digestifs (L) P1
Mode de
présentation | Mettre & disposition du fourrage sec sous forme de bloc compressé pour permettre P1
aux animaux de ronger (L)
Mettre a disposition des plantes ou extraits en accés libre en batiment ou sur parcours (L, V) P1
Pratiquer une restriction alimentaire post sevrage pour réduire la fréquence des troubles
. ; P1etP2
digestifs (L)
Mode et rythme | pratique I'alimentation pré-sevrage pour stimuler le développement des capacités digestives P1 et P2
de distribution | ot pimplantation du microbiote (P, L)
et gestion des
transitions , . L R . .
alimentaires | Passer d’une alimentation libre a des repas pour préparer les animaux au gavage (V) P1
Limites identifiées : Risque d’amaigrissement des femelles : 1 seule mangeoire pour les
femelles et les lapereaux (L)
L o Réaliser une alimentation de précision pour limiter 'engraissement excessif ou les ruptures
Individualisation | , . . P1
d’homéostasie (P, L, V)

¢ Principes de gestion intégrée de la santé animale (voir section 1). P1: éviter les situations a risques et le contact avec les éléments nuisibles ; P2 : résister aux

éléments nuisibles ou les tolérer.

® ['aliment est un support d'administration de substances ayant un intérét pour la santé des animaux.

et Fortun-Lamothe, 2002). Par ailleurs,
les jeunes femelles et les reproductrices
sont vaccinées contre la maladie hémor-
ragique virale (VHD) et la myxomatose.
Aprés le sevrage, I'utilisation de régimes
riches en fibres (Gidenne et al., 2010) etla
maitrise desingérés (Gidenne et al,, 2012)
permettent de limiter I'apparition des
troubles digestifs non spécifiques chez

les lapins en croissance. Ces stratégies
sont conjuguées a des protocoles stricts
d’hygiéne a l'entrée dans les salles d'éle-
vage et de nettoyages complets régu-
liers permis par la conduite en bande.
Par ailleurs, cette conduite en bande
permet de conserver les portées aprés le
sevrage ce qui limite le stress social. Les
femelles futures reproductrices arrivent

généralemental’age de 1-2 jour dans les
élevages commerciaux et sont adoptées
par les femelles reproductrices déja en
place ce qui leur permet de s'adapter
aux conditions d'élevage (conditions
d’ambiance, environnement micro-
bien, etc.) et de limiter I'entrée d'agents
pathogénes dans I'élevage, notamment
Pasteurella multocida, agent responsable
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Les leviers d’actions concernant le pilotage de l'élevage pour une gestion intégrée de la santé des animaux
monogastriques (Gotti et al., 2021b).

Leviers d’action

Connaissances

Se former pour mieux connaitre la biologie, la physiologie et le comportement des animaux

Savoir identifier le bon/mauvais état de santé physique et de bien-étre des animaux

Mieux connaitre les maladies des animaux que I'on éleve

Mieux connaitre les régles de biosécurité et de prophylaxie

Se former a la manipulation des animaux que I'on éléve

Se former a I'usage raisonné des antibiotiques

Se former a la détection des maladies et des risques sanitaires en élevage

Mobiliser les compétences d’un collectif de travail et d’experts

Faire des bilans de santé réguliers avec des professionnels extérieurs

Développer les connaissances de tout le collectif de travail

Avoir une stratégie de répartition des réles au sein du collectif de travail

Communiquer au sein du collectif de travail sur la santé animale

Acquérir des informations sur la santé de ses animaux et de ses troupeaux

Organiser un systeme d’information et d’enregistrement des données sur la santé de son troupeau

Observer et s’outiller en complément de I'observation

S’équiper pour enregistrer les performances en élevage et détecter I'apparition de troubles

Equipements et organisation du travail

Optimiser I'organisation du travail en élevage pour maximiser le respect des régles de biosécurité

S’équiper ou optimiser 'organisation du travail en élevage pour disposer de temps pour I'observation sanitaire des animaux et
améliorer la qualité de la relation avec les animaux

Insertion dans les réseaux

Accompagnement a la prise de risque lors de changements entrainant la reconfiguration du systéme

Accompagnement économique pour les pertes de productivité entrainées par la désintensification de I'élevage

Multi factorialité des diverses catégories de leviers d’action dans ['émergence de troubles de la santé fréquents
en élevage de lapin (A), de porc (B) ou de volaille (C et D). Les 5 catégories de leviers sont décrites dans les

Leviers d’action ayant une influence : ; reproduction ; gestion des troupeaux ; ; alimentation
A. Troubles digestifs Age au sevrage ; ; Apports de fibres ; Maitrise des ingérés ;
chez le lapereau Transition alimentaire

B. Troubles digestifs

chez le porcelet ; Age au sevrage ; composition de I'aliment dont apports protéiques

C. Myopathies ; densité animale ; &ge a I'abattage ; ; densité
chez le poulet de chair énergétique de l'aliment

D. Picage chez la poule ; ; densité animale ; ; restriction
pondeuse? alimentaire

@ Des interactions entre leviers sont possibles. Par exemple, dans le cas des myopathies chez le poulet de chair, I'age d'abattage et de la densité énergétique de
I'aliment n'ont un poids majeur que dans les génétiques a croissance rapide.
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Temporalité d’action des leviers agissant sur la santé animale : effets directs (A), effets différés (B), effets transmis

entre générations (C).

A. Effets directs

Levier d’action 2>

Apports de fibres >
(quantité et nature)

Lapins en croissance

Animaux >

B. Effets différés dans le temps

Levier d’'action > Animaux au stade A -2 Animaux au stade B >
Apports énergétiques > Truies en gestation > Truie en lactation >
Exposition cyclique ala > CEufs (couvoir) > Poulet de chair >

chaleur

C. Effets transmis entre générations

Levier d’action =

Apports d’acides gras 2>
omeéga 3

de la principale maladie respiratoire chez
les femelles (Coudert etal., 1999). De
plus, pour gérer la pasteurellose chez
les lapines reproductrices (formes res-
piratoire et abcédative), la maitrise des
conditions d’ambiance (température,
hygrométrie et vitesse de I'air) est conju-
guée a l'élimination des animaux présen-
tant des signes cliniques pour prévenir
la diffusion au sein de I'atelier élevage.
La sélection d’animaux résistants a cet
agent pathogéne trés problématique est
possible (Shrestha et al., 2020), mais reste
a déployer dans les centres de sélection.

H 4.3. Diversification
des systémes en filiére
avicole

En élevage avicole, les maladies infec-
tieuses sont gérées a I'aide de plusieurs
leviers complémentaires. La vaccination
permet de protéger les animaux contre

Animaux de la >
génération n

Canes reproductrices >

la bronchite infectieuse et les mala-
dies de Marek et Gumboro (poulet de
chair), les salmonelles ou les coccidies
(poules pondeuses). Le respect strict
des regles de biosécurité (désinfection
et le controle des entrées et sorties sur
I'élevage), I"élimination des animaux
malades et la réalisation de vides sani-
taires entre chaque bande visent a
limiter I'entrée et la concentration en
pathogenes dans I'élevage. Par ailleurs,
le controle fin des conditions de venti-
lation, d’hygrométrie et de température
en batiment et le maintien des litieres
propres et seches, permet de limiter
les atteintes aux aplombs des animaux
(pododermatites, bralures des tarses...).
Soutenir les capacités d'adaptation des
animaux aux variations environnemen-
tales potentiellement stressantes et
impactantes sur la santé est un levier
fortement investi en élevage avicole.
Cela se traduit par l'utilisation d'une

Effet sur la santé

Animaux de la
génération n+1

Canards

= Réduction des troubles digestifs

Effet sur la santé

Etat corporel
Homéostasie

Thermorésistance
accrue

- Effet sur la santé

- Réduction du picage
entre congénéres

alimentation a forte valeur santé
(micro-nutriments, antioxydants, pro-
biotiques, extraits de plantes, huiles
essentielles...) tout en maintenant les
performances de production attendues
des volailles (Bhagwat et al., 2021 ; Abd
El-Hack et al., 2020).

Toutefois, I'élevage en claustration
totale, dans des logements de petite
taille et sans enrichissement du milieu
de vie avec des densités animales fortes
(allant jusqu’a 42 kg/m? en élevage de
poulet de chair), a été fortement critiqué
pour ses effets négatifs sur le bien-étre
des animaux. Ainsi, I'enrichissement du
milieu de vie semble un élément essen-
tiel pour limiter les agressions entre
les animaux (Rodenburg et al., 2013).
Toutefois, ce levier n'est pas toujours
suffisant pour maintenir les animaux
en bonne santé et ce mode d'élevage
est aujourd’hui critiqué pour sa trop
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faible prise en compte du bien-étre
animal. C'est pourquoi, des systémes
alternatifs se sont fortement dévelop-
pés récemment. L'accés des animaux a
un parcours permet une diversification
du répertoire comportemental (com-
posante psycho-sociale de la santé) et
I'utilisation de souches a faible vitesse
de croissance permet une réduction des
troubles musculo-squelettiques, dont
les myopathies musculaires. Dans ces
systémes alternatifs, les animaux sont
plus exposés aux parasites et aux patho-
génes transmis par la faune sauvage.
Aussi, l'utilisation de batiments mobiles
pourrait limiter la pression sanitaire sur
le parcours ainsi que l'implantation de
plantes a vertus médicinales. La phyto-
thérapie et I'aromathérapie pourraient
y étre plus généralement mise en ceuvre
par I'aliment ou I'eau de boisson (Travel
etal., 2021) ou en permettant I'automé-
dication grace a des plantes cultivées
sur le parcours ou mises a disposition
en batiment (Guilloteau etal., 2019;
Foury et al., 2020). Pour autant, l'accés
aux parcours peut aussi é&tre momenta-
nément interdit pour protéger la santé
des animaux, par exemple pendant les
épisodes d'influenza aviaire. Enfin, des
systemes intermédiaires, qui donnent
accés aux animaux a des jardins d’hiver
ou des espaces grillagés ou recouverts
de filets, se développent pour que les
animaux bénéficient d'un espace leur
permettant d'exprimer leurs besoins
comportementaux et sociaux et tout
en étant peu exposés a des pathogenes
environnementaux et ou des contami-
nations par la faune sauvage.

5. Limites des stratégies
actuelles et pistes
d'évolution

D'une maniére générale, au cours
des derniéres décennies, la gestion de
la santé dans les élevages d’animaux
monogastriques a surtout privilégié la
prise en compte de la santé physique
des animaux et la recherche d’'une aug-
mentation de la productivité animale
pour des raisons économiques. Certains
choix techniques sont aujourd’hui a
I'origine de problémes de santé et de
bien-étre (ex : logement en cages grilla-
gées et pododermatites chez les lapins
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reproductrices). De plus, ces choix ont
été souvent fait au détriment de la
santé psychosociale des animaux (ex:
densité animale élevée, milieu de vie
inapproprié et picage chez les poules
pondeuses ; limitation du répertoire
comportemental des lapins élevés en
cages ; stéréotypies chez les truies en
fin de gestation — boxées).

Nous présentons ci-dessous des
limites identifiées pour les élevages
porcins, cunicoles et avicoles ainsi que
des stratégies techniques d'évolution
possibles. Ces verrous ne sont pas seu-
lement techniques mais également
humains et sociaux (besoin de sécurité,
accompagnement a de nouvelles pra-
tiques, tension sur le temps de travail),
économiques (investissements, rentabi-
lité de I'élevage) ou encore scientifiques
(sélection génétique, diagnostic pré-
coce des troubles ; Ducrot etal., 2018 ;
Piel etal., 2019).

En élevage porcin conventionnel,
la gestion de la santé des porcelets au
moment du sevrage sans avoir recours
a l'utilisation d'antibiotique reste diffi-
cile dans certains élevages. Une des rai-
sons invoquées est I'age au sevrage. La
Directive européenne 2008/120/CE éta-
blissant les normes minimales relatives
a la protection des porcs recommande
« qu'aucun porcelet ne doit étre séparé
de sa mére avant d’avoir atteint I'age
de 28 jours ». Pourtant, la pratique du
sevrage a 21 jours s'est fortement déve-
loppée en France ces derniéres années,
dans le but de favoriser un retour rapide
en chaleur et maximiser la productivité
numérique des truies. Des études réali-
sées sur le continent Américain (Faccin
etal., 2020) et Européen (Postma et al.,
2017) ont montré qu'un age de sevrage
plus tardif (35 jours) était associé a un
moindre usage d’antibiotiques, pro-
bablement du fait de la plus grande
maturité des porcelets. D'autres pistes
de progrés sont évoquées mais elles
représentent des défis scientifiques
et techniques importants. Il s'agit par
exemple de i) la mise a disposition de
fourrage, qui outre le fait d’habituer les
animaux a la prise d’aliment solide et de
favoriser le développement du micro-
biote, leur fournit un substrat de jeu,
ii) la conduite des truies favorisant leur
bien-étre durant la gestation ou encore

i) le mélange des porcelets avant le
sevrage afin de promouvoir les inte-
ractions sociales entre les animaux de
différentes portées (Blavi et al., 2021).

La perspective de retarder I'age au
sevrage est soutenue par lI'exemple
des élevages sous cahier des charges
agriculture biologique, qui impose un
sevrage apres 42 jours pour se rappro-
cher des conditions naturelles (90-120
jours), et qui fournit des pistes inté-
ressantes pour améliorer la santé des
porcelets sans altérer le retour a la
reproduction des truies (Ferchaud et al.,
données non publiées). L'utilisation
d’animaux résistants aux principaux
pathogénes impliqués dans les diar-
rhées, résilients vis-a-vis du sevrage,
efficients du point de vue alimentaire
et adaptés a des conditions d'élevages
variées et variables serait une avan-
cée majeure (Le Roy etal, 2019). Sa
mise en pratique dépend d'avancées
scientifiques et d'évolution dans les
programmes de sélection. Enfin, les
conditions de logement actuelles des
truies en lactation et des porcelets ne
sont pas toujours propices a l'expres-
sion des comportements naturels, a
des relations mere-jeunes positives,
a l'apprentissage alimentaire ni aux
interactions entre porcelets de diffé-
rentes portées. L'évolution des modes
de logement est souvent freinée par le
co(it économique des investissements
(Bertin et Ramonet, 2016).

En élevage cunicole, le logement des
animaux en cages a fond grillagé est
justifié pour gérer l'infestation parasi-
taire en limitant le contact des animaux
avec leurs déjections. Pour autant, les
coccidies sont présentes dans la majo-
rité des élevages conventionnels (pro-
tozoaires du genre Eimeria ; Licois, 2009)
et l'utilisation d’anticoccidiens, majo-
ritairement la robénidine®, reste trés
fréquente et pose aujourd’hui des pro-
blémes de résistance. Parallélement, ce
mode de logement entraine des podo-
dermatites chez les femelles reproduc-
trices (prévalence: 5 a 15 % ; Rosell et
De la Fuente, 2013) malgré la présence
de fond « repose pattes » en plastique.
C'est pourquoi, I'élevage cunicole
s'oriente vers un élevage des lapins en
croissance en parcs, souvent avec sol en
caillebotis, et en grands groupes (plus
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20 animaux). Cette évolution entraine
des interactions sociales plus impor-
tantes (@ minima en termes de nombre
de congénéres) qui peuvent modifier
les dynamiques de dissémination des
pathogénes, notamment si la densité
animale n'est pas réduite (aujourd’hui
limité & 45 kg/m* a 70 j d'age pour les
lapins en croissance). Il conviendra
donc de revisiter 1) I'aménagement
du milieu de vie pour ne pas perturber
ces interactions sociales par rapport
aux attentes de I'animal et 2) la mise
en ceuvre des protocoles d’hygiene et
de prophylaxie pour limiter la dissémi-
nation des agents pathogéenes au sein
de ces grands groupes. Cette évolu-
tion du logement pourrait empécher
le maintien de logements polyvalents
entre lapines reproductrices et lapins
croissance et entrainer I'abandon de
la gestion sanitaire du type tout-plein
tout-vide pratiquée aujourd’hui dans
la moitié des élevages francais. Ce
mode de conduite présente pourtant
I'avantage de permettre un nettoyage/
désinfection du batiment et des loge-
ments entre chaque lot d'animaux. Pour
autant, cette stratégie peut aussi favori-
ser la dissémination des agents patho-
génes car les animaux qui sont présents
dans ce milieu confiné, sont tous au
méme stade physiologique, et donc
exposées a un méme niveau de risque.
De plus, le microbiote étant impliqué
dans la maturation du systéme immu-
nitaire, une hygiene excessive pourrait
au final étre préjudiciable pour la santé
des animaux. La gestion de la mixité
des animaux de différents stades phy-
siologiques, pratique antérieure a la
conduite en bande, mériterait d’étre
a nouveau étudiée dans les nouveaux
modes de productions.

Concernant les femelles reproduc-
trices, on peut déplorer la persistance
des problémes respiratoires malgré les
moyens déployés pour la maitrise des
conditions d’ambiance. L'utilisation
d’animaux résistants semble la voie la
plus prometteuse, mais reste a mettre
en ceuvre. Par ailleurs, il a été montré
gu’une réduction du rythme de repro-
duction (par exemple, une insémina-
tion toutes les 7 semaines au lieu de
6 semaines actuellement) permet de
réduire la sollicitation nutritionnelle
des femelles donc d’améliorer leur

état corporel et d'augmenter leur lon-
gévité. Néanmoins, cette pratique est
aujourd’hui peu répandue et souvent
limitée a la période estivale pour des rai-
sons économiques (réduction de la pro-
ductivité annuelle). Enfin, le logement
individuel des femelles est contesté
par les défenseurs de la cause animale
car le lapin est un animal grégaire qui
vit en colonie. Le logement en groupe
de femelles familiéres (sceurs biolo-
giques ou de lait) est possible jusqu’a
la premiére mise bas (Laclef et al., 2021).
Mais ensuite les lapines se bagarrent et
se blessent gravement en cherchant
a instaurer une hiérarchie sociale. Un
systéme permettant un compromis
satisfaisant entre performances de
reproduction, santé et expression des
comportements reste a trouver.

En élevage avicole, une limitation
majeure a la santé et au bien-étre des
animaux est le cloisonnement entre
maillons de la chaine de production
(élevage des reproducteurs, couvoir,
élevage des poulets ou poulettes, ate-
lier ponte pour les systémes de produc-
tion d'ceufs, transport vers l'abattoir).
Ce cloisonnement entraine des phases
d‘attente et de transport, notamment
entre le couvoir et I'élevage, qui repré-
sentent une source de stress considé-
rable pour les animaux. Aprés avoir été
manipulés (tri et sexage), ceux-ci sont
maintenus sans eau et sans aliment
pendant plusieurs heures, et possible-
ment soumis pendant le transport a des
variations de température, d’hygromé-
trie, ainsi que des vibrations voire des
aléas de conduite. Il a été montré que
cette situation affecte durablement
leurs santés physique (hypothermie
post natale, métabolisme modifié,
retard de croissance ; Guilloteau et al.,
2019, Beauclercq etal.,, 2019 ; Foury
etal., 2020) et psychosociale (Hollemans
etal., 2018) ultérieures. 'acces a l'eau
et a I'aliment dés l'éclosion est néces-
saire et peut étre réalisé par la four-
niture d’aliment hydraté a I'éclosoir
et/ou dans les boites de transport ou
encore par une éclosion a la ferme (Van
de Ven etal, 2011 ; Leterrier, données
non publiées). De plus, implanter pré-
cocement un microbiote de barriére
naturel (provenant ou en présence de
poules adultes) ou sélectionné (micro-
flore intestinale, probiotiques), limite

le portage de salmonelles et d'autres
enteropathogeénes (Schneitz, 2005),
faciliterait la maturation du systeme
immunitaire et aiderait a limiter le taux
de mortalité qui reste élevé en phase
de démarrage.

L'utilisation de souches génétiques
trés spécialisées dont le métabolisme
est orienté majoritairement vers les
fonctions biologiques visées (croissance
ou production d'ceuf) affecte aussi la
santé des animaux. Ainsi, les poules
pondeuses qui sont sélectionnées pour
la production d'ceufs ont un squelette
fragilisé au-dela de 70 semaines. Cette
situation est exacerbée par les condi-
tions d'élevage qui n'offre pas aux ani-
maux des possibilités de mouvement
suffisantes. D'autre part, les poulets qui
sont sélectionnés pour une croissance
rapide et une forte efficacité alimentaire
présentent des rendements en muscle
pectoral supérieurs a 20 %, mais ont
des capacités de thermorégulation
affaiblies (Piestun et al., 2008) et sont
sujets a des myopathies musculaires
fréquentes telles que les stries blanches,
dureté anormale du filet (wooden
breast) ou muscle spaghetti (Praud
etal., 2020). L'utilisation de souches a
vitesse de croissance plus lente ou de
souches mixtes a la fois destinées a la
production d'ceuf et de viande pour-
rait permettre d'éviter l'apparition de
ces troubles.

Enfin, le picage des plumes chez les
poules pondeuses reste un probléme
de santé important qui est aujourd’hui
géré par des atteintes a l'intégrité phy-
sique (épointage du bec). Ces pratiques
pourraient étre évitées par l'alimenta-
tion (aliments riches en fibres) I'enrichis-
sement du milieu vie (litiere adaptée,
pierre ou blocs a picorer), la sélection
génétique (controle des niveaux de
peur et de stress) et la réduction des
densités en élevage (Rodenburg et al.,
2013 ; Zepp et al., 2018).

6. Des défis a venir

Aujourd’hui, une partie des consom-
mateurs européens souhaitent une
meilleure prise en compte du bien-étre
animal. lls ne soutiennent pas les pra-
tiques qui portent atteintes a l'intégrité
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physique des animaux (castration
sans anesthésie, meulage des dents,
épointage du bec...), désapprouvent
I'¢levage des animaux en cage et sou-
haitent que les animaux puisent se
mouvoir librement. Suite a une initia-
tive citoyenne « End the Cage Age»
(https://www.endthecageage.eu/), la
commission Européenne s'est engagée
a proposer un cadre dévolution légis-
lative qui impose l'arrét de I'élevage en
cage pour la fin de 2023 et évoque une
entrée en vigueur en 2027. Les ateliers
d’élevage d’animaux monogastriques
sont particulierement visés par cette
initiative : animaux reproducteurs et
lapins en croissance, etc.

Les systemes d'élevage d’animaux
monogastriques vont ainsi devoir
évoluer fortement et la gestion de la
santé devra étre repensée en consé-
quence. Il est a noter qu'une meil-
leure prise en compte du bien-étre
peut parfois avoir des conséquences
négatives sur la santé des animaux
dans ces systemes d'élevage. Cest le
cas des lapines (Szendro etal., 2019)
ou des truies élevées en groupe. Leur
donner la possibilité d'avoir des inte-
ractions sociales avec des congénéres
se traduit par des combats fréquents et
un taux de blessure trés élevée jusqu’a
I'établissement de la hiérarchie sociale.
Des travaux ont également montré
que si les animaux qui ont un acces
a l'extérieur semblent moins affectés
par des maladies respiratoires que les
animaux élevés en batiments fermés,
ils sont plus concernés par des problé-
matiques de mortalité périnatale et de
reproduction que dans les systémes en
claustration (Delsart et al., 2020). Cela
est expliqué notamment par une faible
maitrise des conditions lumineuses
et thermiques. La gestion de la santé
dans ces systémes devra donc intégrer
une aide a I'adaptabilité des animaux
aux variations climatiques (brise vent,
abris, refuge ; Skuce et al., 2013), une
capacité a prévoir ces variations (acces
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Conclusion
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porcins, cunicoles et avicoles, de nom-
breux leviers d'actions sont disponibles
et doivent étre mobilisés de maniére
cohérente dans une logique de ges-
tion intégrée de la santé des animaux.
lIs ont principalement pour objectif de
favoriser la construction de la santé, de
prévenir le contact avec les éléments
biotiques et abiotiques nuisibles et de
soutenir les capacités adaptatives des
animaux afin qu'ils soient tolérants a ces
éléments. Pourtant, dans ces élevages,
I'utilisation d’antibiotiques et anti-pa-
rasitaires reste aujourd’hui non négli-
geable. Cette situation est expliquée
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notamment par des choix techniques
ou organisationnels, motivés par des
raisons économiques, qui aboutissent
ades situations qui dépassent les capa-
cités d'adaptation des animaux. C'est le
cas en élevage porcin ou lI'immaturité
digestive et immunitaire des porcelets
au moment du sevrage est un facteur
de risque de troubles digestifs. C'est
aussi le cas en élevage avicole, ou les
conditions de transport des animaux
entre le couvoir et I'élevage génerent
un stress qui affecte de maniére durable
la santé des animaux et ou la sélection
génétique orientée sur la fonction
de production affaiblie les capacités
d’adaptation des animaux.

Certains de ces choix, notamment
ceux concernant le logement, sont
aujourd’hui critiqués par la société car
jugés non respectueux du bien-étre ani-
mal. Ces critiques font émerger de nou-
veaux systémes d'élevage qui posent
des questions inédites concernant la
santé des animaux. Laccés des animaux
a l'extérieur modifie également les fron-
tieres et la dynamique des flux (matieére,
xénobiotique, agent pathogéne, indi-
vidu, genes) entre I'élevage et la faune
sauvage d'une part, et les milieux a
forte anthropisation d’autre part. En
référence au concept « One Health »,
la plus grande proximité des vecteurs,
des réservoirs d’agents pathogénes ou
des xénobiotiques présents dans les
milieux sauvages ou anthropisés avec
les élevages, représente un défi pour
la gestion intégrée de la santé (Esther
etal., 2016).
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La gestion intégrée de la santé animale peut étre définie comme l'ensemble des connaissances et pratiques mobilisées par I'hnomme de
maniére coordonnée afin de favoriser la construction, préserver ou retrouver la santé des individus ou du troupeau au sein du systéme
d’élevage. Elle a pour finalité d'optimiser la santé animale et le cycle de production tout en réduisant I'utilisation des antibiotiques et des
antiparasitaires qui pose des problémes de résistance chez les animaux et les humains. Elle se fonde sur la mobilisation conjointe de trois
principes complémentaires : (P1) prévenir I'apparition des maladies en limitant les situations a risques et le contact avec les éléments nui-
sibles (agents pathogénes, éléments toxiques), (P2) utiliser des animaux résistants ou développer leurs capacités adaptatives, (P3) soigner
les animaux de fagon ciblée (molécule, dose, durée). La santé se construit tout au long de la vie de I'animal pour garantir un développement
harmonieux et l'intégrité physique des individus. De nombreux leviers d'action, regroupés en six dimensions (1-milieu de vie des animaux,
2-gestion de la reproduction, 3-gestion des troupeaux, 4-choix et pratiques avec les animaux, 5-alimentation et 6-pilotage de I'élevage)
ont été identifiés pour atteindre cet objectif. Ces leviers peuvent avoir sur la santé un effet direct, différé, ou bien intergénérationnel. Une
mobilisation cohérente de nombreux leviers a permis de réduire fortement I'usage des antibiotiques au cours des dernieres années mais une
marge de progres est encore possible pour les systémes d'élevages des monogastriques. De plus, le développement de systéemes d’élevage
en phase avec les demandes sociétales (respect du bien-étre animal, circuits courts et locaux, accés a l'extérieur) pose de nouveaux défis
pour une gestion intégrée de la santé animale.

Abstract

Principles, analytical framework and resources on farms for integrated health management in monogastric
animals

Integrated animal health management can be defined as all the knowledge and practices mobilized by humans in a coordinated manner in
order to build, preserve or recover the health of individuals or the herd within the breeding system. Its aim is to optimize animal health and the
production cycle while reducing the use of antibiotics and antiparasitic agents that cause resistance problems in animals and humanes. It is based
on the joint mobilization of three complementary principles : (P1) preventing the onset of diseases by limiting risk situations and contact with
harmful elements (pathogens, toxic elements), (P2) using resistant animals or developing their adaptive capacities, (P3) treating animals in a
targeted manner (molecule, dose, duration). Health is built throughout the animal’s life to ensure harmonious development and physical integrity
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ofindividuals. Numerous levers of action, grouped into six dimensions (1-living environment of the animals, 2-reproductive management, 3-herd
management, 4-choices and practices with the animals, 5-feeding and 6-farming management) have been identified to achieve this objective.
These levers can have a direct, delayed, or intergenerational effect on health. A coherent mobilization of many levers has allowed a significant
reduction in the use of antibiotics in recent years, but there is still room for improvement in monogastric farming systems. In addition, the deve-
lopment of farming systems in line with societal demands (respect for animal welfare, short and local circuits, access to the outdoors) poses new
challenges for integrated animal health management.
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B Comme pour les antibiotiques, la nécessité de réduire les intrants médicamenteux en élevage concerne aussi

les différents antiparasitaires de syntheése, en particulier pour limiter la diffusion des résistances a ces molécules.
Quels que soient les groupes de parasites impliqués, 'objectif général est de proposer des solutions alternatives
aux seules substances de synthese pour évoluer vers une gestion intégrée, plus durable et agroécologique du

parasitisme.

Introduction

Le parasitisme, encore désigné par
le terme d'« Interactions durables »,
est une forme de vie largement répan-
due due a de larges groupes d’agents
pathogénes affectant I'Homme, les
animaux et les plantes. A l'échelle
mondiale, les infections/infestations
parasitaires demeurent une des prin-
cipales menaces en élevage des rumi-
nants. Plusieurs raisons expliquent cette
importance, soulignée par la FAO : i) des
effets sur la santé et le bien-étre des ani-
maux ; ii) un impact économique a long
terme en élevage et les répercussions
pour le bien-étre des éleveurs, notam-
ment dans les pays en voie de dévelop-
pement ; iii) des parasites de ruminants
sont aussi agents de zoonoses.

Enfin, d'un point de vue fondamen-
tal, les recherches sur les interactions
hote-parasite chez les ruminants sur
une large gamme d’approches (du

niveau moléculaire aux études épidé-
miologiques) représentent aussi des
modeéles permettant de mieux appré-
hender les interactions chez I'Homme
impliquant des espéces parasites de
genres taxonomiques proches et en
intégrant des facteurs majeurs tels les
changements climatiques (Morgan et
van Dijk, 2013).

Quels que soient les parasites en
cause (Helminthes, Insectes, Acariens,
Protozoaires), depuis le développement
régulier des molécules antiparasitaires
de synthése commencé dans les années
1950, la prévention et le traitement
des diverses infections parasitaires ont
reposé en premier lieu sur un large
emploi de familles de molécules phar-
maceutiques successivement mises au
point. Cette approche quasi exclusive
de la maitrise des parasites sur la base
de substances de synthése s'explique
par l'efficacité initiale des molécules
développées, par leur colt réduit et
les formes galéniques développées

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7333

pour en simplifier I'administration.
Cependant, au cours du temps, plu-
sieurs questions et limites liées a cette
approche « monolithique » de gestion
du parasitisme fondée avant tout sur
des traitements de synthése ont été
identifiées.

Une part des questionnements tient
a l'évolution des inquiétudes socié-
tales concernant I'usage des molécules
chimiques en agriculture pour limiter
les résidus et leurs conséquences pour
le consommateur et I'environnement.
En médecine vétérinaire, un cadre régle-
mentaire a tres tot été défini afin de pro-
téger les consommateurs d'éventuels
effets nocifs associés aux résidus de
traitements dans les produits d'origine
animale (AMM - Autorisation de Mise
sur le Marché). Ces contraintes tendent
a devenir de plus en plus strictes, en
raison de I'amélioration des seuils de
détection des résidus entrainant des
temps d’attente recalculés et souvent
augmentés (Sachot et Puyt, 2001). Par
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ailleurs, la mise en évidence de consé-
guences environnementales dues a
certaines molécules endectocides (les
lactones macrocycliques) ont conduit
désormais a la prise en compte de tels
criteres pour les dépots d’AMM de nou-
veaux antiparasitaires de synthése.

Toutefois, les principales limites iden-
tifiées a 'usage de ces molécules sont
liées au développement des résistances
aux substances de synthése. La situation
est trés hétérogéne selon les parasites
en cause, le type de production et les
familles d'antiparasitaires concernées.
Cependant, ce phénomeéne des résis-
tances apparait : i) générique, affec-
tant I'ensemble des xénobiotiques en
incluant notamment toutes les familles
d’antiparasitaires et les principaux
groupes de parasites cibles) ; ij) inéluc-
table ; iii) en expansion constante et
iv) mondialisé (Waller, 2006).

Dans le cas des résistances aux anthel-
minthiques (AH) chez les nématodes
gastro intestinaux (NGls) des ruminants,
ces deux derniers points ont été illus-
trés dans des revues ou projets récents
(Rose Vinner etal., 2020, cf. https://
www.star-idaz.net ; https://www.com-
bar-cost.eu). Par ailleurs, une augmen-
tation constante des cas de résistances
multiples, c'est-a-dire de populations
de NGils résistants a plusieurs familles
d'AH, a été signalée y compris en France
(Bordes etal.,, 2020). Ces situations
peuvent conduire a des « impasses
thérapeutiques », en particulier dans
les systémes d'élevage (par exemple
les petits ruminants laitiers) pour les-
quels contraintes réglementaires et
développement des résistances aux
AHs se cumulent, et dont I'importance
économique limitée a I'échelle mon-
diale incite peu au dépdt de nouveaux
dossiers d’/AMM.

Pour résumer, il s'agit désormais
d'aborder un changement d'échelles
des objectifs qui deviennent de plus en
plus complexes. Au-dela de l'objectif ini-
tial, central pour préserver I'économie
des élevages et la santé des ruminants,
il faut désormais freiner en paralléle
le développement potentiel de résis-
tances aux antiparasitaires pour conser-
ver leur efficacité future. Ces contraintes
convergent avec les nouvelles attentes
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sociétales correspondant aux criteres
de I'agroécologie ou au développement
de I'Agriculture Biologique (Decante et
Sans, 2001).

A la place d'une approche mono-
lithique, reposant sur I'emploi quasi
exclusif de molécules de synthése pour
a priori éliminer la quasi-totalité des
parasites chez I'h6te (conditions qui
favorisent le développement des résis-
tances aux antiparasitaires), le concept
de gestion intégrée du parasitisme
promeut une approche holistique,
multidisciplinaire fondée sur une com-
binaison de solutions répondant a trois
principes de lutte contre les parasitoses
en élevage.

Dans le cadre spécifique de la gestion
des NGlIs chez les ruminants, cette ten-
dance était mentionnée dés la fin des
années 1990, en évoquant le début
d’'une ére « post-anthelminthique ».
Par la suite, le contour et les principes
de base d'une lutte intégrée contre
les NGIs du bétail ont été formalisés
(Torres-Acosta et Hoste, 2008). Cette
idée est désormais largement accep-
tée pour prendre en compte la menace
prégnante d'expansion des résistances
aux AH (Charlier et al., 2017 ; Morgan
etal., 2018). Les grands principes
sous-jacents a ce concept (Traitement,
Immunoprophylaxie et Biosécurité)

laissent envisager une application
générique a d’autres helminthes ou
groupes de parasites que les NGls.

Les trois principes de lutte contre les
infections/infestations parasitaires s'ar-
ticulent autour des trois éléments des
cycles des parasites offrant diverses
options de maitrise, selon qu'elles
concernent les stades de vie parasitaires,
I'Hote Définitif (HD) ou les formes libres
dans I'environnement, qu'il y ait ou non
implication d'Hoétes Intermédiaires (HI).
Ces objets et principes de lutte fondant
le concept de la gestion intégrée, résu-
més dansla , correspondent aux
objectifs suivants :

i) perturber la biologie des popula-
tions de parasites chez les HD. Cette
option se décline de deux maniéres
a) éliminer les parasites de maniére
ciblée par une utilisation plus réfléchie
des antiparasitaires disponibles, ou
b) perturber la biologie des parasites,
notamment par I'emploi de substances
naturelles (métabolites secondaires des
plantes) ;

ii) favoriser la réponse de I'hote face
aux parasites, que ce soit en termes
de résistance (en stimulant la réponse
immunitaire) ou de résilience (com-
pensation des effets négatifs du
parasitisme).

Le concept de lutte intégrée contre les infections parasitaires repose sur
une connaissance des cycles biologiques et de l'identification d’étapes essentielles
a cibler pour perturber la continuité des cycles dans le temps ou l'espace.

1. Perturber la biologie

des parasiitese

1a. Mieux utiliser les molécules
de synthése (TT et TST)
1b. Alicaments et MSP

Parasites adultes
(Formes sexuées)

Héte Définitif (HD)

Milieu Extérieur

! Avec ou sans (HI) |
i Héte intermédiaire |

Oeufs

2. Améliorer la réponse
de I’hote
Résistance ou Résilience
2a. vaccins
2b. Sélection génétique
3. PRINCIPES 2c. Nutrition
de LUTTE POUR
UNE GESTION
INTEGREE des
PARASITES

3. Limiter les contacts
entre formes infestantes (Fl) et HD
3a. Réduire les risques liés aux F|
3b. Modélisation de I'impact
de pratiques agronomiques

Les principes et options illustrés dans cette revue sont indiqués en rouge. MSP : métabolites secondaires
des plantes. TT : Targeted treatment ; TST : Targeted Selective Treatment.
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iii) réduire les contacts entre HD et
formes infestantes ou vecteurs pré-
sents dans l'environnement soit a) par
leur dilution dans le temps et/ou dans
I'espace; b) par la mise en place de
méthodes de lutte agressives pour en
réduire la densité ou c¢) en favorisant
les facteurs d'évitement chez les hoétes
(Hoste et Torres-Acosta, 2011).

L'objectif de cette revue est de pré-
senter divers aspects du concept de
lutte intégrée a partir de travaux récents
de plusieurs équipes INRAE dont les
thématiques de recherche portent sur
les Interactions Hote-Parasites. La diver-
sité des modéles parasitaires retenus
(helminthes ou insectes, petits rumi-
nants ou bovins ; conditions tempérées
ou tropicales) vise a illustrer les divers
principes et options a la base de l'idée
de lutte intégrée en soulignant l'aspect
générique d'applications du modele
ainsi que la nécessité de I'adapter en
fonction de la biologie des parasites
impliqués et des facteurs gouver-
nant I'épidémiologie des infections/
infestations.

1. Maitriser les infestations
par les strongles
gastro-intestinaux chez
les ruminants au paturage
via des stratégies

de traitement ciblé-
sélectif

Chez les ruminants au paturage, les
anthelminthiques (AH) ont été et sont
encore administrés sans évaluation pré-
alable du niveau de risque parasitaire
(Kenyon et Jackson, 2012). Les proto-
coles n'ont pas varié. lls utilisent des
molécules appartenant a la méme
famille d’AH et facilitant la manipula-
tion des animaux (administration sur
la ligne du dos/formulation pour-on) :
traitements de I'ensemble des animaux
d’'un méme lot, a la mise a I'herbe, lors
d'un changement de parcelle en été, ou
alarentrée en batiment en automne-hi-
ver (Ravinet et al., 2017). Ces pratiques
usuelles de traitement exercent une
forte pression de sélection sur les popu-
lations de NGI car elles ne permettent
pas la préservation de populations
refuges, ce qui conduit a I'émergence

Pression de sélection exercée par un traitement anthelminthique (AH)
et probabilité d’apparition de populations de nématodes gastro-intestinaux
(NGI) résistantes a l’AH utilisé en fonction de l'existence ou non d’une popula-

tion refuge.

Situation Pré-traitement

Caillette infestée
par des NGl _—_ —

=~

1Vers sensibles a 'AH

Vers résistants a 'AH

Aprés traitement les animaux se

k\gnthelmlnthlque
N

Situation Post-traitement

Z Persistance des vers

résistants qui se reproduisent
et pondent des oeufs

2

Excrétion d'ceufs >>> larves résistantef‘.;:‘ ’?K\h
sur les parceles pﬁ(grg’es il
Ces larves s vont-elles rencontrer

une population refuge?

Aprés traitement les animaux se
de larves Tré-i avec une de larves qui

avec une
majoritairement sensible a I'AH utilisé

devient progressivement résistante a 'AH utilisé

=> Efficacité du traitement préservée

de résistances vis-a-vis des AH et donc
al'inefficacité partielle ou compléte des
AH dont on dispose.

Nous verrons dans cette partie
i) ce qu'est une population refuge
de parasites et en quoi la préserva-
tion d'une telle population permet
de diminuer la pression de sélection ;
i) quelles stratégies de traitement AH
on peut mettre en ceuvre pour maitriser
I'infestation tout en préservant de tels
refuges.

M 1.1. Pression de sélection,
résistance des parasites
aux anthelminthiques

et population refuge

Dans une population d’helminthes, il
préexiste toujours une tres faible pro-
portion de vers présentant une aptitude
génétique a résister a I'AH. Ainsi, tout
traitement AH tuant les vers sensibles
peut sélectionner cette tres faible pro-
portion de vers résistants ( ).
Toutefois, le risque de faire émerger
une population de parasites partielle-
ment puis completement résistante a
I’AH utilisé est variable en fonction des
contextes, et notamment en fonction
de la fréquence des traitements et de
la probabilité que ces vers résistants
apreés traitement puissent étre dilués
dans une population refuge.

Un refuge est une sous-population
de parasites non soumise a l'action

= Le traitement devient inefficace

des AH (donc ne subissant pas la pres-
sion de sélection liée a I'application du
traitement) et contribuant a la généra-
tion suivante de parasites (Greer et al.,
2020). On distingue trois sources de
refuge : les stades libres présents sur
les patures, les vers chez les hétes non
traités ( ), et, dans une moindre
mesure, les stades larvaires inhibés vis-
a-vis desquels I'AH utilisé n'est pas actif
chez I'hote traité (cas du lévamisole).
Ces populations refuges permettent
la dilution des genes de résistance aux
AH sélectionnés par le traitement en
maintenant majoritaires des génes de
sensibilité dans la population globale
de parasites (van Wyk, 2001 ; Kenyon
etal., 2009) ( ).

m 1.2. Utiliser

les anthelminthiques selon

des stratégies de traitement
permettant la préservation

de populations refuges

de parasites

Limpact des NGl sur les productions
(et la santé) des ruminants est tres
variable entre troupeaux/lots, entre
saisons et entre individus (Ravinet
etal., 2015). Ainsi, il est théoriquement
possible de raisonner et réduire les
traitements en i) ciblant les troupeaux/
lots a risque (animaux peu immuni-
sés contre les NGI) lors des périodes a
risque (périodes au cours desquelles
les niveaux d’infestation sont suffi-
sants pour affecter a court terme les
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Figure 3. Populations refuges et stratégies de traitement ciblé (TC) (cas 1) ou de

traitement ciblé-sélectif (TCS) (cas 2).
Popmaﬁons refuges - i
qTrauement ciblé = traitement de 100% des animaux en

Les stades libres présents sur les patures
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> Apres traitementles animaux se réinfestent avec une population parasitaire majoritairement sensible au traitement

La taille de la population refuge (nombre de stades libres sur les patures et/ou nombre d'animaux a ne pas PAS traiter)
pemettant une dilution effective des vers résistants n'est pas documentée. On sait toutefois qu'elle est variable en
fonction de l'efficacité de I'AH (qui détemmine le nombres de vers 3 diluer en postdraitement) et des conditions

environnementales (qui déterminentla survie des stades larvaires surles patures).
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par des larves de”

productions voire la santé), en ji) sélec-
tionnant les individus les plus para-
sités et/ou les moins résilients, et en
iii) conservant ainsi des populations
refuges de parasites (Kenyon etal.,
2009 ; Charlier et al., 2014).

Le Traitement Ciblé (TC) contre les
NGI consiste a traiter 100 % des ani-
maux d'un groupe lorsqu'il subit une
période a risque en cours de saison
de paturage. La population refuge
est dans ce cas assurée par les stades
libres présents alors en grand nombre
sur les patures (figure 3, cas 1). Mais
cette population refuge ne peut
assurer son réle de dilution des para-
sites résistants que si les conditions
environnementales permettent une
bonne survie des stades larvaires et

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

Ruminanttraité excrétant aprés
traitementAH des ceufs issus de L
parasites résistants au traitement
NGI === évolution enlarves résistantes

Ruminantnontraité excrétant
des ceufs issus de parasites
majoritairement sensibles au
traitement === évolution en
larves sensibles

que si les animaux restent sur cette/
ces méme(s) pature(s) jusqu’a se réin-
fester (Greer et al., 2020).

Le Traitement Ciblé-Sélectif (TCS)
consiste a ne traiter qu’'une partie des
animaux du lot: les plus infestés et/
ou les plus sensibles (faible résilience a
l'infestation) (Greer et al., 2020), la popu-
lation refuge étant alors constituée des
parasites hébergés par les animaux non
traités (et éventuellement les stades
libres sur les patures) (figure 3, cas 2).
Le traitement sélectif est indispen-
sable lorsque le refuge constitué par
les stades libres sur les patures est de
faible taille, par exemple en cas de pas-
sage sur une parcelle peu contaminée,
ou dans le cas d'un traitement a la ren-
trée en batiment (Ravinet et al., 2017).

m 1.3. Mise en ceuvre
des stratégies de traitement
ciblé et ciblé-sélectif

De maniére générale, la mise en place
d'une stratégie de Traitement Ciblé (TC)
nécessite d'évaluer i) linfestation des
animaux, les périodes a risque de forte
infestation dépendant du type d’animaux
(chevres, agneaux, brebis en gestation/
lactation, génisses, vaches adultes), des
caractéristiques des NGI prédominants
dans la population a traiter (H. contor-
tus, T. circumcincta, O. ostertagi...), et
des facteurs influencant I'épidémiologie
locale (conduite du paturage, conditions
météorologiques...), ii) importance des
populations refuges, c.a.d des popula-
tions larvaires sur les parcelles utilisées au
moment du traitement AH (Ravinet et al.,
2017). Le TC peut reposer sur des outils
diagnostiques appréciant la charge para-
sitaire d'un groupe d'animaux (coprosco-
pie chez les petits ruminants, dosage de
pepsinogéne sérique chez les bovins), et/
ou des outils informatiques modélisant
la succession des cycles parasitaires et
I'augmentation du niveau d'infestivité
des parcelles en fonction des conditions
météorologiques et de la conduite du
paturage (ex : Parasit'Sim utilisable pour
les bovins, en développement pour les
petits ruminants (Merlin et al., 2017).

La mise en ceuvre du Traitement Ciblé-
Sélectif (TCS) nécessite la définition d'in-
dicateurs individuels de traitement, qui
doivent étre pratiques, peu onéreux et
associés a des seuils de décision fiables.
Idéalement, ces criteres de traitement
doivent pouvoir étre appréhendés « au
chevet » de I'animal et sans augmenter
le temps de travail de I'éleveur (Ravinet
etal., 2017). La difficulté d'identification
de tels criteres est complexe. Les indi-
cateurs ayant fait l'objet d'étude pour
le TCS sont de trois types : indicateurs
parasitologiques (reflétant le niveau d'in-
festation de I'héte) ; indicateurs cliniques
et indicateurs liés a la production (crois-
sance, production laitiére) (reflétant la
résilience de I'h6te) (Kenyon et al., 2009).

Les études ayant exploré des critéres
de TC et TCS sont nombreuses chez les
petits ruminants, moins fréquentes chez
les bovins. Les approches explorées ont
fait l'objet de synthéses bibliographiques
récentes (Ravinet etal, 2017 ; Greer
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2020), et ne seront pas redétaillées ici.
Cependant, les indicateurs développés
et explorés sont listés de maniére syn-
thétique dans le . Ces indica-
teurs différent en termes de praticité (ex :
équipement de pesée nécessaire pour les
mesures de gain moyen quotidien-GMQ),
de colt (ex: coproscopie individuelle
versus de mélange), de précocité d'inter-
vention ou de sensibilité (ex: I'index de
souillure de l'arriere train s'accompagne
souvent de pertes de productions déja
installées, et la Note d’Etat Corporel-NEC-
est peu sensible), et bien sir de fiabilité
(ex: les résultats relatifs a la parité chez
la vache laitiere sont trés variables entre
études, l'indicateur FAMACHA est plus dif-
ficilement applicable dans des contextes
de polyparasitisme ou H. contortus n'est
pas dominant).

W 1.4. Efficacité
des stratégies de traitement
ciblé ou ciblé-sélectif

Dans les études évaluant des straté-
gies de TC ou TGS, il est assez facile de

quantifier la baisse du nombre de trai-
tements associée au TC/TCS par rapport
a une approche classique « non raison-
née », les preuves d'une nette réduction
de 'usage des AH (sans impact négatif
sur les productions ou la santé) étant
tres souvent apportées : par exemple,
-50% chez des agneaux (Kenyon
etal., 2013 ; Busin etal., 2014), - 47 %
en moyenne chez des génisses (Merlin
etal., 2018), — 70 % chez des vaches lai-
tieres (Ravinet et al., 2018). En revanche,
les preuves d’un ralentissement d'appa-
rition de la résistance lié a I'application
des stratégies de TC/TCS sont compli-
quées a obtenir. En effet, la résistance
aux AH met souvent plusieurs années a
apparaitre, Donc, montrer que ce phé-
nomeéne ralentit en lien avec les TC/
TCS nécessiterait des études longues et
complexes notamment pour comparer
diverses approches. Une seule étude sur
5 ans en élevage ovin (Leathwick et al.,
2015) a montré une diminution des fré-
quences alléliques de résistance chez
T. circumcincta aprés adoption de ces
pratiques spécifiques de controle des

NGI visant au maintien de populations
refuges.

De fait, les bénéfices de la préserva-
tion de populations refuges ont plus été
évalués par des études de modélisation
que par des essais de terrain (Greeret al.,
2020). Plusieurs modeéles ont été déve-
loppés, examinant divers scenarii (liés
a I'héte, aux especes de NG|, a la stra-
tégie de TC/TCS testées, aux conditions
climatiques...). Bien que ces modeéles
différent, ils démontrent dans presque
tous les cas que la conservation de
population refuge est associée au ralen-
tissement du développement des résis-
tances aux AH. Ces modéles montrent
aussi que la réduction de la résistance via
les refuges peut étre influencée par des
facteurs comme l'efficacité de 'AH ou les
conditions environnementales. Ainsi, la
taille du refuge nécessaire a une dilu-
tion efficace des vers résistants sera plus
faible lorsque l'efficacité AH est meilleure
(enraison d'un plus petit nombre de vers
survivants au traitement) ou quand les
conditions environnementales sont plus

Indicateurs développés et explorés a l'échelle du groupe ou de l'individu pour la mise en ceuvre de stratégies
de traitement ciblé et de traitement ciblé-sélectif chez les ruminants (d’aprés Charlier et al., 2014 ; Ravinet et al.,, 2017 ;

Greer et al., 2020).

Stratégie

Jeunes animaux en croissance

Animaux adultes en lactation

de traitement . .
Petits ruminants

Génisses

Petits ruminants

Vaches

— Coproscopie

— Simulateur du risque
parasitaire basé
sur la modélisation

— Coproscopie
(individuelles

— Temps de contact
effectif avec les parasites
(TCE)

— Index de souillure
de l'arriere train

— FAMACHA et GMQ
combinés

Traitement (individuelles du recyclage des NGI ou de mélange) — Niveau d’anticorps anti-
Ciblé (TC) ou de mélange) (Parasit'Sim) _ Conduite du paturage | NG! dans le lait de tank
— Conduite du paturage |~ Dosage de pepsinogéne | Mises bas — Conduite du paturage/
sernique niveau d’herbe paturée
— Coproscopie dans la ration***
— Coproscopie
individuelles _ Parité — Date de vélage***
— Gain moyen quotidien — Niveau de production - N[veau de production
(GM_Q) . __, |~ Gain moyen quotidien | laitiére i?(l,tllirceta(ﬁgn(;i?m
Traitement — Efficacité de production® | (GMQ) — Note d’état corporel » )
Ciblé-Sélectif |- FAMACHA** — Note détat corporel (NEC) ~ Parité, stade de lactation
(TCS) — Index de diarrhée (NEC) couplée — FAMACHA** — Coproscopie, dosage

a la coproscopie

— Combinaison
FAMACHA, NEC
et coproscopie

de pepsinogéne sérique,
niveau d’anticorps
anti-NGl dans le lait

ou le sérum

* Efficacité de production = indicateur affiné comparant les gains de poids individuels avec ceux attendus sous contraintes nutritionnelles.

** FAMACHA® = indicateur reposant sur Iétat d'anémie apprécié par l'examen de la muqueuse oculaire et noté de 1a 5 (indicateur développé dans les régions
ou H. contortus, NGl hématophage, est le vers dominant (zones tropicales)).
*** Données supplémentaires a celles fournies dans les 3 syntheses bibliographiques dont ce tableau est issu (Ravinet et al, 2018).
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favorables a la survie des stades larvaires
sur les patures (Greer etal., 2020). Un
essai terrain en élevage ovin mettant
en évidence le lien entre TC/TCS, une
croissance non dégradée et un main-
tien de l'efficacité des AH est disponible
(Kenyon et al., 2013). Toutefois la gestion
concomitante de niveaux d‘infestations
acceptables et d'une population refuge
suffisante reste complexe (Leathwick
etal., 2006 ; Waghorn et al., 2008).

Une autre dimension a prendre en
compte dans les stratégies de TC/TCS
est liée a la perception et aux attitudes
des personnes impliquées dans le trai-
tement AH. Une étude chez les vétéri-
naires spécialistes en bovins laitiers a
montré un intérét pour ces nouvelles
pratiques pour les vaches adultes alors
que la démarche reste peu acceptée
pour les génisses de 1" saison de patu-
rage (Merlin et al., 2017).

2. Perturber la biologie
des nématodes : plantes
bioactives, métabolites
secondaires et alicaments.

Avant l'apogée des molécules
chimiques employées a large échelle,
I'essentiel de la Pharmacopée humaine
et vétérinaire se fondait sur un usage
traditionnel, souvent empirique de
substances naturelles notamment
issues de plantes. Il existe une tendance
actuelle a une « redécouverte » des pro-
priétés antiparasitaires de certaines de
ces ressources et de leurs composés
bioactifs, les Métabolites Secondaires
des Plantes (MSP). Ces substances
naturelles participent entre autres, aux
mécanismes de défense des végétaux
vis-a-vis de pathogenes ou de préda-
teurs. En fonction des concentrations
dans la ration, les MSP sont décrits
comme des facteurs anti-nutritionnels
voire toxiques, ou dotés d'effets béné-
fiques, (Acamovic et Brooker, 2005). Ces
composés peuvent contribuer a proté-
ger les animaux des maladies, en limi-
tant le recours aux AH de syntheése et
donc I"¥mergence de résistances.

Les MSP sont représentés par trois

groupes phytochimiques princi-
paux: les alcaloides, les terpénoides
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(saponines et huiles essentielles) et les
composés phénoliques, quiincluent dif-
férentes classes de tanins. Certains des
MSP sont d'intérét pour la production,
la santé et le bien-étre du bétail. Dans
la lutte contre les NGlI, les MSP peuvent
étre valorisés en utilisant directement la
ressource végétale comme alicament,
ou en isolant des extraits administrés
al'animal ou incorporés dans des com-
pléments alimentaires. Ces deux modes
d’utilisation permettent de conserver le
caractere multi-cibles des composés de
la plante, et ainsi limiter I'apparition des
résistances au niveau du parasite.

W 2.1. Des légumineuses
tempérées riches
en tanins condensés

Les tannins condensés (TC = proan-
thocyanidines) sont des polyphénols
de structure complexe, présents dans
la nature sous la forme de mélanges
d'oligomeéres et polyméres construits
a partir d'un ensemble commun de
sous-unités monomériques (flavan-3-
ols) (Schofield et al., 2001). Les TC repré-
sententjusqu’a 20 % de la matiére séche
des légumineuses fourrageéres utilisées
comme aliments des ruminants. De
nombreuses plantes contiennent des
TC. Cependant, seules celles ayant une
concentration de TC > 5 g/kg MS sont
considérées comme étant des fourrages
bioactifs potentiels (Piluzza et al., 2014).

Atravers le monde, plusieurs modeéles
de Légumineuses d'intérét ont été
identifiés en raison de la présence de
TC en concentrations suffisantes et ont
conduit a des études expérimentales
et a des développements en élevage.
Il s'agit du sulla, des lotiers corniculés
et pédonculés, de sericea lespedeza et
du sainfoin. Les travaux a I'INRAE enta-
més depuis plus de 20 ans ont porté sur
ce dernier modele de Légumineuses
tempérées (Hoste et al., 2015 ; Mueller-
Harvey etal., 2019). Les études ont
surtout porté sur l'exploitation de ces
fourrages bioactifs riches en TC sous
forme d’alicaments, c'est-a-dire des
fourrages associant une valeur nutri-
tionnelle et un effet favorable sur la
santé des animaux, le plus étudié des
effets sanitaires concerne la maitrise des
NGIs et leurs effets sur la résilience des
ruminants. Seuls les principaux points

seront résumés ci-dessous tout en évo-
quant les progres récents en termes de
compréhension des mécanismes et de
conditions d’application en élevages.

Les propriétés AH des diverses
Légumineuses mentionnées ont
d'abord été identifiées par un panel
d’essais in vitro visant de multiples
stades du cycle des NGIs (Jackson et
Hoste, 2010). Par comparaison aux AHs
de synthese, les principaux résultats
invivo ont montré une diversité d'action
affectant 3 étapes clefs du cycle :

i) une baisse d'excrétion des ceufs
imputée soit a une baisse de fertilité
des vers femelles ou plus occasionnel-
lement a une réduction du nombre de
vers ;

ii) une baisse d'installation des larves
infestantes (L3) chez les moutons ou les
cheévres recevant les alicaments riches
en TC. Ce phénomene s'explique par
un retard ou une inhibition du dégai-
nement des L3 (premiére étape de
la vie parasitaire) auquel s'ajoute un
moindre succés de pénétration dans
les muqueuses ;

iiij) un retard voire un blocage de
développement des ceufs en larves 3
a aussi été signalé, de maniére plus
épisodique.

Au bilan, ces effets combinés (réduc-
tion de la contamination du paturage,
de son infestivité pour I'hote liée aux
L3 et du succés d’installation chez
I'hote) expliquent un ralentissement
de la dynamique des infestations et de
leur intensité pouvant conduire a un
moindre recours aux AH de synthése
pour gérer ce parasitisme.

Les études sur les Légumineuses
riches en tannins ont permis de mieux
comprendre et de formuler des hypo-
theses sur les mécanismes d’action
(Hoste etal., 2012). En ce domaine, le
premier point a été la confirmation du
role des MSP dans les activités AHs. En
l'occurrence, le role des TC et d'autres
polyphénols (flavonoides) a été validé,
en s'appuyant sur les avancées récentes
de la métabolomique. Des interactions
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entre divers métabolites polyphé-
noliques ont aussi été identifiées
(Klongsiriwet et al., 2015).

De multiples résultats in vitro ont
souligné que ces effets dépendent de
la concentration que ce soit en extraits
ou en composés purifiés. Plus récem-
ment, des études menées en paralléle
sur des nématodes de petits ruminants
et de bovins ont aussi montré que des
caractéristiques structurelles des tan-
nins (nature des monomeéres de base
en particulier le ratio prodelphini-
dines/procyanidines et taille des tanins
= degré de polymérisation) influencent
I'activité antiparasitaire (Mueller-Harvey
etal., 2019).

En termes d'interactions entre les
polyphénols et les nématodes I'hypo-
thése actuelle privilégiée est celle d'un
mode d'action direct, de type pharma-
cologique, lié a l'exposition des divers
stades (ceufs, larves 3 infestantes et
adultes) a des concentrations effi-
caces de molécules bioactives dans les
organes digestifs en cause (rumen, abo-
masum et intestin gréle) (Desrues et al.,
2017 ; Quijada et al., 2018). Cette hypo-
these « directe » est fondée sur I'affinité
des TC avec les protéines des divers
stades de NGls. Elle a été confortée a
la fois par des études fonctionnelles
(Brunet et al., 2007) et ultrastructurales
(Brunet etal., 2011 ; Martinez-Ortiz De
Montellano et al., 2013).

Cette premiére hypothese n'est pas
exclusive d'une seconde, fondée sur
une stimulation de la réponse locale ou
générale de |'hote vis-a-vis des NGls par
interactions des polyphénols avec des
cellules immunitaires et inflammatoires
dans les muqueuses (Hoste et al., 2012).
Plusieurs résultats récents (Williams
etal.,2017) tendent a confirmer l'intérét
d’une exploration plus ample de cette
option.

Par comparaison aux AHs de syn-
these, un point majeur a souligner
concernant l'exploitation comme alica-
ment des ressources naturelles et des
MSPs est la variabilité des effets obser-
vés. Il faut déja rappeler que l'efficacité
des alicaments dépend de l'ingestion

volontaire des ruminants La variabilité
dépend aussi des ressources exploitées
en lien avec les teneurs en polyphénols.
Les facteurs expliquant cette variabilité
ont été analysés Ainsi, dans le cas du
sainfoin, des facteurs génétiques (culti-
vars), environnementaux (ex stade phé-
nologique, conditions agronomiques)
et technologiques ont été identifiés
comme influengant la concentration en
MSP et donc la bioactivité (Manolaraki,
2011).

Des recherches appliquées ont visé
a résoudre cette question de la variabi-
lité et a définir les conditions optimales
d’exploitation des plantes bioactives.
Dans le cas des Légumineuses tempé-
rées contenant des TC, des études sug-
gérent que pour obtenir les effets AH
attendus, en élevage ovin ou caprin, un
seuil minimal de TC dans la ration est
requis. Selon les Légumineuses exploi-
tées, et donc la qualité des TC, ce seuil
est estimé entre 2 et 3 % de tannins
(méthode de Folin-Ciocalteu) dans la
ration. Par ailleurs, une durée minimale
de distribution parait aussi nécessaire.
Dans le cas du sainfoin, elle a été esti-
mée a au moins 2 semaines (Gaudin,
2017).

En termes de modalités d'application,
les études sur le sulla, le sericea lespedeza
ou le sainfoin ont exploré une diversité
de formes : paturage en vert, diverses
formes conservées (foin, ensilage, voire
des granulés déshydratés pour le sain-
foin ou le sericea lespedeza). Chacune de
ces options présente des avantages et
inconvénients selon les divers critéres
considérés : a) autonomie des élevages,
b) possibilité de production dans les
conditions pédo-climatiques les plus
favorables a la légumineuse retenue,
¢) colt économique, d) colt carbone,
e) facilités d'exploitation, de stockage
et conservation, de distribution, voire
d'exportation.

Un verrou majeur demeure pour favo-
riser 'exploitation de ces alicaments : la
possibilité de mesurer simplement et a
faible colt les TC et caractériser ainsi
la bioactivité AH des ressources avant
usage. En ce domaine, des méthodes
automatisées comme par exemple des
technologies NIRS ont été explorées sur
des modéles de granulés déshydratés

de sainfoin ou de plantes tropicales
(Gaudin, 2017 ; Marie-Magdeleine,
2019).

Aux études sur les Légumineuses
fourragéres tempérées riches en TC
correspondent des travaux sur des
Légumineuses arbustives répandues
en zones tropicales (Torres-Acosta
etal.,, 2019). Les résultats ont confirmé
nombre des points précédents sur les
effets contre les NGls.

H 2.2. Des plantes
tropicales riches

en métabolites secondaires
et leur bioréactivite
alicamentaire
anthelminthique

Les ressources végétales tropicales
sont particulierement riches en MSP, ce
qui peut influer sur leur valeur alimen-
taire (Archimeéde et al., 2018). In vitro, les
extraits de TC d'une dizaine d'especes de
plantes tropicales (Marie-Magdeleine
etal., 2018 ; Marie-Magdeleine et al.,
2010a ; Marie-Magdeleine et al., 2010c),
montrent des effets significativement
variables selon les stades parasitaires
d’H. contortus et selon les plantes (de
0 a 60 % d'efficacité sur le développe-
ment larvairede L1 aL3,etde0a 99 %
d'efficacité sur le dégainement des
L3). En particulier, le Manihot esculenta
(manioc), le Leucaena leucocephala (leu-
céne) et le Cajanus cajan (pois d'angole),
ressources duales (riches en protéines et
en TC) disponibles sur les exploitations
agricoles, arborent un bon potentiel
alicamentaire anthelminthique (Marie-
Magdeleine 2019 ; Minatchy 2020). De
plus, les profils chromatographiques de
leurs TC sont différents.

Globalement, une alimentation a
base de feuillages de manioc, leucéne
et pois d’'angole, permet une com-
plémentation protéique assurant une
croissance et une résilience face au
parasitisme par H. contortus. Ces alica-
ments ont de plus, une action directe
sur le parasite, avec des niveaux d'effi-
cacité différents (excrétion fécale : leu-
céne < pois d'angole < mélange des
trois en proportions égales < manioc).
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En effet, des rations mixtes, a raison
de 50 % de la matiére séche ingérée
(MSI), permettent des croissances
équivalentes a supérieures a celle
obtenues avec la luzerne Medicago
sativa (respectivement 35,1; 22,7 ;
47,0; 61,7 et 37,7 g/j pour la luzerne,
le manioc, le pois d'angole, le leucéne,
et le mélange des 3 derniéres plantes)
(Marie-Magdeleine, 2019 ; Minatchy
etal.,, 2020). Particulierement, le leu-
céne (TC7.5 % MS) présente une valeur
alimentaire élevée, avec une appétibi-
lité et une digestibilité de la MS simi-
laire a la luzerne. Les performances de
croissance atteignent 80 % du poten-
tiel des animaux. Le leucéne montre un
effet anthelminthique significatif (OPG :
- 80 %) sur l'infestation par H. contortus
(Marie-Magdeleine et al., 2020).

Pour une activité anthelminthique,
ces trois feuillages doivent étre consom-
més a raison de 75 a 150 g de produit
frais (soit 15 a 30 g de produit sec) par
kilo de poids vif et par jour (Marie-
Magdeleine, 2019). Une granulation
permettra une meilleure conservation
sans dénaturation des propriétés alica-
mentaires (Minatchy 2020).

Les divers modes d’actions des
3 plantes modéles fragilisent a la fois
le développement du parasite et sa
fécondité. Une administration de TC de
manioc a la dose de 0,2 g/kg de poids
vif, retarde significativement le déve-
loppement embryonnaire des ceufs,
et des stades L4 au vers adulte (Marie-
Magdeleine, 2019). En outre, une inges-
tion de manioc (teneur en TC 40 g/kg
MS) affecte de 60 % l'excrétion fécale et
le développement des ceufs en larves
infestantes (Marie-Magdeleine etal.,
2010b; 2010c). Par ailleurs, une ali-
mentation avec les différents régimes,
n'entraine pas de différence des popula-
tions parasitaires (nombre et profils de
males, femelles, immatures) retrouvées
dans la caillette. De plus les quantités
d'ceufs excrétés sont affectées sans rela-
tion linéaire avec la concentration en TC
(Minatchy et al., 2020). Par ailleurs, les
TC des 3 plantes ont montré des effets
significatifs sur différents stades de
développement de souches sensibles
(S) et résistantes (R) aux Benzimidazoles
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et /ou lvermectine : in vitro respective-
ment pour pois d’angole, manioc et
leucéne, souchesSetR:3,8et5,75%;
13,4et10,6%; 11,9 et 13,9 % de déve-
loppement larvaire moyen ; 25,5 % et
90,8 % ; 0% et 0% ; 100 % et 100 %
de dégainement larvaire a 60 min, a
2,5 mg/mLdeTC. Invivo le leucéne s'est
montré efficace sur différents stades du
parasite H. contortus et sur des souches
résistantes aux AHs de synthése (Ceriac
etal., 2018 ; Marie-Magdeleine, 2019).
La fécondité des vers femelles du para-
site est affectée (- 67,5% vs —51,2%
pour les souches R et S), ainsi que le
développement des parasites (+ 6 % de
vers immatures par rapport au témoin ;
développementen L3 soucheR:-71 %
et souche S:-91 %).

A plus long terme, l'ingestion de ces
3 plantes a TC par les animaux peut
également modifier le métabolisme et
donc la « fitness » parasitaire, avec des
incidences sur les infestations futures
(pouvoir infestant conservé, retard de
dégainement larvaire, fragilisation des
ceufs et atteinte du développement lar-
vaire), et la sensibilité aux AHs de syn-
thése (Marie-Magdeleine, non publié).

Les différences d'effets observées
entre les 3 modeles d'especes a TC
mettent en évidence les relations entre
différentes compositions/structure et
bio-réactivités. Les compositions en TC
et flavan-3-ols libres dans les extraits
pourraient expliquer ces effets (Quijada,
2015 ; Zeller, 2019). En effet, les TC de
manioc sont les plus riches en flava-
nols libres de type prodelphinidines et
en groupes galloyls (Marie-Magdeleine
etal.,, 2018), d'ou les meilleurs effets
observés sur le développement larvaire
du parasite. Par ailleurs, les extraits de
feuilles de leucéne et de pois d’angole
ont des teneurs en prodelphinidines
supérieures et proches, expliquant leurs
effets supérieurs a celui du manioc sur
I'inhibition du dégainement larvaire du
parasite. Enfin, un effet synergique des 3
espéces végétales a été démontré pour
I'inhibition du dégainement larvaire du
parasite H. contortus in vitro (réduction
de I'EC50 de 20 % par rapport a la valeur

moyenne attendue). Cet effet syner-
gique pourrait étre dd a une synergie
TC-TC ou TC-flavanols libres (Minatchy,
2020).

W 2.3. Recherches connexes
sur les plantes bioactives

Les principaux mots-clefs décrivant
le concept d’alicaments, rappelés
ci-dessous, ont conduit a envisager de
nouveaux champs de recherche et déve-
loppements potentiels sur les points
suivants. Plusieurs études récentes ont
illustré l'intérét des mémes ressources
dans la lutte contre les NGls (cyathos-
tomes) des chevaux (Collas et al., 2017),
la maitrise des infections coccidiennes
chez des ruminants (Kommuru etal.,
2014) voire chez des monogastriques
(lapins) (Legendre et al., 2018).

Jusqu’a présent, I'essentiel des tra-
vaux ont concerné les TC. Ce terme
recouvre une diversité de molécules
chimiques expliquant les modulations
de bioactivité antiparasitaire. Des résul-
tats similaires sur les relations structure
activité ont aussi été observés pour les
éllagitannins, un autre groupe majeur
de polyphénols (Engstrom et al., 2016).
Au-dela des polyphénols, I'implication
potentielle d’'autres grandes familles
de MSP dotées de propriétés antipa-
rasitaires est suspectée en relation
avec d'autres ressources végétales, par
exemple des sesquiterpénes lactones
dans la chicorée (Pena-Espinoza et al.,
2018) ou des protéinases (Njorn et al.,
2021) ou des alcaloides dans les graines
de lupin (Dubois et al., 2015).

Par ailleurs, la valorisation de four-
rages ou autres ressources contenant
des TC, peut avoir une incidence posi-
tive sur la durabilité économique et
environnementale des élevages. Un
des intéréts majeurs des TC découle
de leur capacité a affecter presque
tous les aspects du cycle de l'azote,
principalement du fait de leurs interac-
tions avec des protéines fourragéres
ou microbiennes. Ces interactions
TC-protéines peuvent générer des
effets agricoles importants tels que la
protection des protéines fourragéres
lors de I'ensilage, une activité inhibi-
trice contre les bactéries nitrifiantes
dans le sol. En plus d'affecter le cycle
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de l'azote de la ferme, les TC bénéfi-
cient aux animaux par une croissance
améliorée, une meilleure production
de lait et de laine, une meilleure fer-
tilité, une réduction des émissions de
méthane, une prévention des météori-
sations et I'évaporation d'azote via les
déjections et I'urine (Muir, 2011).

3. Améliorer la réponse
des ruminants

par sélection génétique :
un levier pour limiter
durablement l'usage

des traitements

La sélection d’animaux moins
dépendants aux traitements s'inscrit
dans une démarche agroécologique
pour un élevage plus vertueux car
plus autonome vis-a-vis des intrants
et promouvant un animal en équilibre
avec son milieu. de la Chevrotiere et al.
(2011), Moreno-Romieux et al. (2017)
ont montré la possibilité de sélection-
ner des petits ruminants résistants aux
NGls, i.e. d’'animaux moins contamina-
teurs du paturage et de leurs congé-
néres. Cette voie génétique meéne
potentiellement a la réduction des
traitements AHs selon 3 mécanismes :
i) la limitation de la population vermi-
neuse hébergée et du pouvoir conta-
minateur de I'hote ; ji) I'laugmentation
de la diversité génétique des hotes
sur la parcelle ; iii) I'accroissement de
la capacité de I'hote a surmonter I'im-
pact des parasites.

Tout d’abord, la résistance aux
strongles gastrointestinaux, c'est-a-
dire l'aptitude de I'animal a limiter la
taille et la prolificité de la population
vermineuse adulte qu'il héberge, réu-
nit les conditions sine qua non pour une
sélection efficace en ovin et en caprin.
C'est un caractere modérément héri-
table. Les valeurs d'héritabilité sont de
l'ordre de 0,40 chez les ovins et moitié
moindre chez les caprins (Bishop et
Morris, 2007 ; de la Chevrotiére et al.,
2011), avec une composante géné-
tique maternelle qui devient non
significative avec la maturation du
systeme immunitaire des jeunes. La
résistance est fortement corrélée entre
infestations artificielle et naturelle. Les

Comparaison pendant 5 ans, de la productivité a 70 jours de lactation de
chévres Créole issues de 4 lots au paturage : seules sans sélection sur l'excrétion
d’ceufs (CO0), seules avec sélection pour une excrétion réduite (C+), ou en systéme
mixte avec des génisses sans sélection (M0), ou avec sélection (M+). Le gain moyen
de productivité lié a la sélection est de 16 % ; celui obtenu en associant sélection

et mixité au paturage atteint 32 %.
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corrélations entre stades de produc-
tion sont élevées et favorables. Par
exemple, la sélection de chevreaux
Créole en engraissement permettra
de limiter I'intensité et la persistance
du pic d'excrétion des méres autour
du part (Blaes etal., 2010). A ce jour,
cette résistance est considérée comme
incontournable par les parasites et peu
spécifique, la résistance a une espece
de strongles conférant également
une résistance aux autres espéces de
strongles (Mandonnet et al., 2014). La
sélection conduit a I'amélioration gra-
duelle, cumulative et irréversible de la
résistance des petits ruminants, dépla-
cant en leur faveur l'équilibre avec les
parasites et réduisant ainsi leur dépen-
dance aux traitements.

Par ailleurs, I'éleveur peut également
composer la diversité génétique au
sein de son troupeau en agencant dif-
férents potentiels de résistance d'ani-
maux intra race, ou entre races, voire
entre espéces (Mandonnetet al., 2020).
Combinant les complémentarités de
comportements et de production,
il expose ainsi ses animaux les plus
sensibles a une pression parasitaire
supportable, méme quand les condi-
tions climatiques sont favorables aux
parasites. Cette approche fait 'objet de
travaux de modélisation pour définir,

+16 %

dans des conditions agropédoclima-
tiques données, le mélange optimal de
génotypes permettant de garantir la
survie et la productivité de troupeaux
ovins au paturage soumis au para-
sitisme gastrointestinal (Laurenson
etal., 2012 ; Saccareau et al., 2016). De
tels mélanges garantissent la stabilité
des performances du troupeau et leur
optimisation dans des situations d'in-
festivité variables des paturages avec
un nombre limité de traitements. Une
démonstration expérimentale a pu en
étre donnée dans le cas particulier du
paturage mixte de chévres Créole en
production avec des génisses Créole
dans un rapport de chargement entre
chévres et génisses égal a 1 en poids
métabolique (Blaes etal., 2010). La
productivité des chevres allaitantes
(exprimée en kg de poids vif produit
a 70 jours de lactation) était augmen-
tée de 16 % par la sélection pour une
excrétion réduite a 11 mois d'age, et de
32 % en combinant sélection et patu-
rage mixte ( ). Dans les systémes
adiversité renforcée, l'espacement des
traitements peut étre envisagé avec un
maintien des performances au niveau
des chévres conduites seules.

Enfin, en augmentant la résilience,

c’est-a-dire l'aptitude de I'animal a
supporter l'impact du parasitisme
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(spoliation, dommages aux organes
et perturbations physiologiques), la
fréquence des traitements est poten-
tiellement réduite. Ce caractére peut
s'évaluer grace a divers phénotypes
reposant sur divers critéres (héma-
tocrite, chute de production de lait,
pertes de poids, score FAMACHA?®,
indice de souillure de l'arriére-train),
ayant pour la plupart une héritabilité
modérée permettant un travail de
sélection. La résilience semble le plus
souvent indépendante génétique-
ment de la résistance, c’est-a-dire que
les contrbles génétiques de ces deux
caractéres sont différents. L'analyse
de 15 années d'enregistrements du
nombre de traitements nécessaires
pour des chévres Créole par période
de lactation, sur la base de leur score
FAMACHA®, a mis en évidence une
héritabilité modérée (0,16) de ce carac-
tere (Tesfamicael et al., 2012). Ce résul-
tat a pour conséquence pratique que
les éleveurs peuvent entreprendre une
amélioration génétique intra-troupeau
de la fréquence de leurs traitements
(des meéres en lactation) en réformant
les reproductrices nécessitant le plus
de traitements au cours d'une lacta-
tion. Cette pratique doit étre couplée
avec des traitements individualisés
(ciblés/sélectifs).

La réduction des traitements induite
par ces 3 stratégies de sélection et de
gestion de la diversité dans le trou-
peau, reste le plus souvent a valider,
et ce dans chaque modéle hote/patho-
géne. Pour le moment, peu de résultats
expérimentaux ou de modélisation
permettent de l'objectiver, mais des
pistes existent dans ce sens. Ainsi, le
schéma de sélection proposé chez les
chevres en Guadeloupe (Gunia et al.,
2012) améliore avec un index pon-
déré, la résistance (excrétion d'ceufs),
larésilience (taux d'anémie), la produc-
tion (poids vif a 11 mois et rendement
carcasse), la reproduction (fertilité)
pour optimiser le revenu de I'éleveur.
Cet objectif de sélection conduit a des
réponses favorables corrélées sur les
caractéres de résilience (Tesfamicael
etal., 2012), dont une réduction
annuelle corrélée de 9,6 % du nombre
de traitements nécessaires pour les
chévres en lactation (sur la base de la
méthode FAMACHA®).

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

4. Gestion intégrée

des nématodes gastro
intestinaux en zone
tropicale : exemple

des travaux expérimentaux
en Guadeloupe

Chezles ruminants, le principal objec-
tif des travaux de recherche pour une
gestion intégrée des parasitoses diges-
tives, est d'éviter un échappement des
parasites aux méthodes de controle
usuelles et de limiter leur évolution vers
une augmentation de la résistance, voire
de la virulence. Dans cette stratégie, les
méthodes de contréle non médicamen-
teuses sont complémentaires a une
utilisation parcimonieuse des AH de
syntheése ( ). Les conditions tropi-
cales sont particulierement favorables
au parasitisme par les NGls, notamment
pour l'espéce hématophage H. contor-
tus. Nombre de recherches menées
sur le site INRAE URZ Guadeloupe et
son troupeau expérimental ont visé a
examiner la mise en place et analyser
les résultats de gestion intégrée de ce
parasite en systémes d'élevage caprins
sur le long terme (Blaes et al., 2010) en
combinant principes et méthodes illus-
trés par la

Les méthodes de traitements ciblés
reposent sur |'évaluation du niveau d'in-
festation des animaux. Par exemple, les
performances zootechniques, comme
la vitesse de croissance (GMQ), la note
d’état corporel (NEC) et la production
laitiere sont des indicateurs pertinents.
Selon l'espece héte (petits ruminants ou
bovins), le stade physiologique (jeunes
en croissance, gestantes ou en lacta-
tion), la population parasitaire, voire
parfois la saison, des outils comme la
méthode FAMACHA?®, l'index de diar-
rhée (DISCO) ou l'index de souillure de
I'arriére-train (DAGSCORE) ont montré
dans certaines études, une bonne cor-
rélation avec les niveaux d'infestation
(mesurés via I'OPG) chez les caprins
comme chez les ovins (Mahieu etal.,
2007 ; Kenyon et Jackson, 2012). Pour
les infestations par H. contortus, la cor-
rélation entre I'anémie évaluée par
la méthode FAMACHA® et le niveau
d'infestation est globalement significa-
tive, hormis lorsque les animaux déve-
loppent une résilience a l'infestation

(Ceriac etal., 2017). Malheureusement,
ces outils sont encore mal diffusés et
nécessitent une meilleure technicité
que celle d’'un traitement systématique,
ce qui constitue un frein important a
leur adoption.

La manipulation nutritionnelle des
petits ruminants est depuis longtemps
considérée comme un outil de contréle
des infestations par les NGl (Hoste et al.,
2008 ; Houdijk, 2012). Cependant, une
simple augmentation des niveaux de
complémentation n'est pas adaptée
lorsque l'on vise l'efficience des sys-
témes de production, compte tenu de
la volatilité du colt des matieres pre-
mieres, mais également de l'impact
environnemental d'une telle stratégie.
Ainsi, les travaux conduits pour carac-
tériser les roles respectifs de I'éner-
gie et des protéines montrent que
la réponse contre les NGI serait plus
sensible a une carence en protéines
métabolisables qu'en énergie métabo-
lisable (Houdijk, 2012 ; Cei et al., 2018).
En effet, chez les caprins Créole et les
ovins Martinik Black Belly en crois-
sance, la comparaison de rations riches
en protéines et/ou en énergie versus
une ration équilibrée a montré d'une
part, que le statut nutritionnel affecte
significativement la résistance et/ou la
résilience des animaux, et, d’autre part,
qu’une supplémentation en excés en
protéines métabolisables favorise une
expression améliorée de la résistance
(Cei etal.,, 2017 ; Ceriac etal., 2017). La
surnutrition en protéines, relativement
aux recommandations théoriques, per-
mettrait aussi d'augmenter la résilience
des animaux. ll a également été montré
qu’un changement du niveau de com-
plémentation en protéines au cours
d’une infestation pouvait contrecarrer
I'impact négatif sur les performances
au détriment de la réponse contre le
parasitisme (Cei et al., 2017). La mani-
pulation des protéines de la ration pour
impacter la qualité des protéines intes-
tinales apparait une piste a explorer
pour un meilleur contréle des infesta-
tions par les NGI. Une diminution des
OPG a été mise en évidence chez des
chevreaux alimentés avec une ration
enrichie en protéines protégées de la
dégradation ruminale, suggérant l'in-
duction d’une résistance vis-a-vis de
H. contortus (Ceriac et al., 2018).
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Les systemes de paturage mixte, qui
associent deux espéces de ruminants
(ovins-bovins ou caprins-bovins),
montrent a la fois, une réduction de la
pression parasitaire et une meilleure
utilisation de la biomasse fourragére.
Dans les Antilles francaises, le paturage
mixte a permis de réduire d'environ
90 % la charge parasitaire des jeunes
cheévres lorsque 50 % des chévres (en
termes de taux de chargement) étaient
remplacées par des bovins (Mahieu,
2013). De plus, lorsque de jeunes bovins
et ovins paturaient ensemble (en utili-
sant un rapport de poids métabolique
de 2/3 a 1/3), le rendement par hectare
augmentait de 23 a 24 % (Mahieu et
Aumont, 2009). Une amélioration du
rendement a également été observée
chez les chévres allaitantes, bien que
leur charge parasitaire ne semblat
pas réduite lorsqu'elles étaient mises
en pature avec des bovins (Mahieu et
Arquet, 2019).

Les efforts de recherches futures
s'orientent fortement vers l'optimisa-
tion de la combinaison de différents
leviers évoqués dans cet article (Morgan
et Van Dijk, 2013), par des approches a
la fois expérimentales et le recours a la
modélisation. La modélisation permet-
trait notamment de mieux appréhen-
der au long terme les effets combinés
des différents leviers. Pour ce faire, il est
d'abord nécessaire de simuler la dyna-
mique des populations de parasites, ala
fois pour les stades libres et parasitaires.
Pour les premiers, il s'agit notamment de
prendre en compte les effets du climat
sur les populations (Rose et al., 2015). Les
stades parasitaires sont plus complexes
a modéliser, car nous ne disposons pas
d'outils permettant un suivi dynamique
des populations de vers chez I'héte et
de mesurer I'impact de I'animal, via son
systéme immunitaire, sur ces parasites.
Cette réponse immunitaire est-elle
méme modulée par divers facteurs de
I'h6te (ex : stade physiologique, alimen-
tation, historique d'infestation ou géné-
tique), dont les effets restent a préciser
(Singleton etal., 2011 ; Laurenson et al.,
2012 ; Saccareau et al., 2016). Enfin, il est
nécessaire de caractériser 'ingestion de
larves au paturage par les animaux. Peu
d'études existent a ce sujet, méme si ce
phénomene peut jouer un réle majeur
dans la dynamique des infestations (Fox

etal, 2013 ; Bonneau etal., 2018). Une
fois la modélisation de l'ingestion des
stades libres et celles des formes para-
sitaires maitrisées, il s'agira ensuite de
modéliser les impacts des différentes
stratégies de gestion sur les populations
parasitaires et la réponse de I'hote. Il
sera alors possible de simuler les dyna-
miques d'infestations sous différents
modes de gestion et d'optimiser les
pratiques, en fonction des contraintes
de 'éleveur.

5. De la résistance

aux insecticides a la lutte
intégrée : modéle

de la mouche d'étable
Stomoxys calcitrans

Parmi les Arthropodes hémato-
phages d'importance médicale et vété-
rinaire figurent les insectes Diptéres
Muscidae du genre Stomoxys. Parmi
les 18 espéces du genre, seule l'espece
Stomoxys calcitrans est présente en
Europe (Sharif, 2018). Le cycle biolo-
gique de cette mouche hématophage
peut se dérouler aussi bien a l'intérieur
qu’'al'extérieur des batiments d’élevage.
Les stades libres (ceufs, stades larvaires
et pupes) se développent dans de la
matiere organique en décomposition
(tas de fumiers, mélange de foin et de
déjections autour des nourrisseurs dans
les prairies), les mouches adultes émer-
gent de ces zones de développement,
s'accouplent et recherchent ensuite, les
males comme les femelles, un bovin
ou un cheval pour un repas sanguin
de courte durée (quelques minutes
tout au plus) souvent interrompu par
les mouvements de défense de I'hote.
La période d'activité des adultes peut
étre trés longue dans le sud-ouest de
la France : de mars-avril a fin novembre
(Jacquiet et al., 2014). Par ses piq(res
douloureuses et la spoliation sanguine
qu'elle exerce, S. calcitrans a un impact
considérable sur la santé, le bien-étre
et la productivité des bovins (Campbell
etal,2001 ;Tayloret al., 2012b). De plus,
S. calcitrans estimpliquée dans la trans-
mission d'un grand nombre d’agents
pathogénes, virus, bactéries et parasites
(Baldacchino et al., 2013) parmilesquels
Besnoitia besnoiti, I'agent responsable
d’une maladie émergente en Europe, la

besnoitiose bovine (Sharif et al., 2019),
présente en France métropolitaine.
Le contrble de la mouche d'étable est
laissé a I'appréciation des éleveurs, qui
font « au mieux », en gérant les effluents
délevage, fumier en particulier, dont
I'enlévement régulier permet d'inter-
rompre le développement des stades
libres, et en réalisant, de facon plus
ou moins réguliére, des applications
topiques d'insecticides de la famille
des Pyréthrinoides sur tous les individus
d'un troupeau en méme temps. Cette
approche, peu raisonnée et in fine effi-
cace uniquement a court terme, a mal-
heureusement favorisé I'émergence de
résistances aux insecticides.

H 5.1. La résistance
des stomoxes
aux insecticides

Pour l'espéce de mouche piqueuse
S. calcitrans, plusieurs mécanismes
de résistance aux pyréthrinoides ont
été observés, tous liés a une mutation
ponctuelle des genes codant le canal
sodium voltage-dépendant : muta-
tion kdr-Phe ou L1014F, observée en
France et en Thailande (Olafson etal.,
2019) ou mutation kdr-his aux Etats-
Unis (Olafson etal., 2011). Sur le ter-
rain, la résistance aux pyréthrinoides
est le plus souvent évaluée a l'aide de
tests phénotypiques qui mesurent le
comportement de knock down (KD)
dans les 60 premiéres minutes aprés
exposition a l'insecticide (les mouches
semblent paralysées et effectuent des
mouvements désordonnés) et la mor-
talité 24 et 48 heures suivant l'expo-
sition. Les critéres de résistance aux
insecticides ont été définis par 'Orga-
nisation Mondiale de la Santé (OMS) :
une mortalité de 98 a 100 % a la suite
de l'exposition a un insecticide prouve
qu’une population test est totalement
sensible. Une mortalité comprise entre
90 et 97 % suggere l'existence d'une
résistance et en deca de 90 % on
considere la résistance comme avérée
(Tainchum et al., 2018). Dans une étude
sur le campus de I'Ecole Nationale
Vétérinaire de Toulouse (ENVT) et
dans quatre exploitations bovines des
départements du Sud-Ouest, aucune
population de S. calcitrans ne s'est mon-
trée pleinement sensible a la deltamé-
thrine alors qu’un organophosphoré,
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le phoxim, s'est révélé efficace a 100 %
sur toutes les populations étudiées
(Tainchum etal., 2018) ( ). Dans
une étude antérieure, Salemet al. (2012)
avaient déja mis en évidence le carac-
tére résistant aux pyréthrinoides des
stomoxes du campus de I'ENVT mais
avait aussi montré qu’une population
de stomoxes issue d'une exploitation
en agriculture biologique de Haute
Garonne restait pleinement sensible
aux pyréthrinoides. Ce phénomeéne de
résistance des stomoxes aux pyréthri-
noides a été retrouvé aux USA (Pitzer
etal., 2010) et en Allemagne (Reissert-
Oppermann et al., 2019). Dés lors, on
comprend que la lutte contre les sto-
moxes ne peut plus reposer sur le seul
traitement des animaux d'élevage avec
des pyréthrinoides.

m 5.2. La lutte contre
les stades libres

La réduction des gites larvaires peut
contribuer grandement a une limitation
des populations de stomoxes comme
montré dans les exploitations de La
Réunion. Les dynamiques saisonnieres
des densités de stomoxes — mesurées
par piégeage - ont été comparées
entre élevages procédant réguliére-
ment a l'enlevement et a la dispersion
du fumier et ceux laissant des amoncel-
lements de fumier pendant plusieurs
mois. Si les périodes d'activité maximale
dans I'année sont identiques dans les
deux types d’élevage, les pics d'activité
sont bien moindres dans la premiére
catégorie (Gilles, 2005).

Cette action peut étre renforcée par
les insectes Hyménopteres parasi-
toides, qui pondent leurs ceufs dans les
pupes de Muscidae (Musca domestica
et Stomoxys calcitrans) (Skovgard et
Nachman, 2004). L'adulte d’'Hyménop-
tére émergera de la pupe de stomoxe
mais aucun adulte de cette derniére
espéce n’en émergera. Le principe de
cette lutte biologique est simple mais il
nécessite le recours a des lachers inon-
datifs réguliers d'insectes parasitoides
afin de briser la dynamique des popu-
lations de stomoxes. Utilisée pendant
de nombreuses années a La Réunion
(Squarzoni, 2001), elle a été depuis sus-
pendue, faute de continuité de moyens
humains et financiers. Toutefois, cette
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Efficacité de la deltaméthrine évaluée dans 5 exploitations (en abscisses :
numeérotées de 1 a 5). KD (%) : pourcentage de mouches présentant un knock
down dans les 60 minutes aprés exposition dans le lot témoin, non exposé et
dans le lot exposé a la deltaméthrine ; 24 et 48 heures : mortalités constatées
dans les deux lots (témoin et exposé) 24 et 48 heures aprés exposition (adapté

de Tainchum et al,, 2018).
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méthode de lutte nécessiterait qu'un
effort de recherche plus important lui
soit consacré.

La cyromazine est un régulateur de
croissance des insectes qui empéche
les mues larvaires. Cette molécule peut
étre utilisée en pulvérisation sur les
litieres dans les batiments d'élevage,
pour limiter le développement des
stades larvaires (Taylor et al., 2012a).
Toutefois, le recours a cette molécule
chimique stable, qui peut, au moins en
théorie, avoir des effets sur 'entomo-
faune non cible, n'est pas a conseiller a
grande échelle, elle reste un outil a uti-
liser dans des situations exceptionnelles
et des exploitations particuliéerement a
risque.

H 5.3. Les nouvelles
méthodes de lutte
contre les adultes

La lutte contre les stomoxes adultes
vient compléter la lutte contre les
stades immatures. Le développement
de larésistance aux pyréthrinoides, der-
niers insecticides utilisés sur le bétail,
oblige a repenser complétement notre

approche de la lutte. Une de ces nou-
velles approches est le piégeage des
mouches adultes. Pour cela, on doit
pouvoir disposer d'un piége attractif,
sélectif (c'est-a-dire qui capture essen-
tiellement des stomoxes et trés peu
d’autres insectes, pollinisateurs en par-
ticulier), bon marché, robuste et facile
d'emploi. Les piéges Vavoua ( )
ont été trés largement utilisés dans le
monitoring des populations de sto-
moxes (Gilles, 2005 ; Jacquiet etal.,
2014) mais semblentinadaptés a la lutte
car les captures sont trop peu spéci-
fiques et surtout trop peu nombreuses
pour avoir un effet réel sur la dyna-
mique des populations de S. calcitrans.
Il faut donc développer de nouveaux
pieges permettant la capture de trés
nombreux spécimens tout en restant
sélectif. Récemment, des écrans bleus
ou bleus et blancs ( ) ont été
testés en France (Sharif et al., 2020) et
enThailande (Onju et al., 2020). Les cou-
leurs utilisées sont trés attractives mais
il faut ensuite neutraliser l'insecte attiré
par I'écran. Initialement, l'objectif était
d’'incorporer un insecticide dans I'écran
pour tuer l'insecte a la suite du contact
avec l'écran (principe « attract and kill »).
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Figure 6. Piége Vavoua utilisé pour le monitoring des populations de stomoxes
placé a proximité immédiate d’un pré a génisses (photo Philippe Jacquiet).

Figure 7. Captures de stomoxes a l'aide d’écrans bleus enveloppés d’un film
collant.

8h30: au moment de la pose de Iécran ; 17h30 en fin de session de capture. Entre temps, plusieurs
milliers de stomoxes ont été attirés et capturés par I'écran collant (photo Philippe Jacquiet).

EnThailande, la ou I'utilisation des pyré-
thrinoides sur les animaux délevage
reste peu fréquente, la mise en place
d’une vingtaine d'écrans imprégnés
par élevage, dans des fermes bovines
laitieres, a permis de diminuer de moi-
tié les captures de stomoxes dans des
piéges de monitoring (Desquesnes
etal., 2021), mais ce résultat n'a pas été
retrouvé en France compte tenu de la
fréquence de la résistance aux pyréthri-
noides dans notre pays. Dés lors, il est
apparu nécessaire de développer de
nouveaux dispositifs de capture - sans
insecticides — efficaces et sélectifs pour
proposer des solutions innovantes aux
éleveurs. De tels prototypes de pieges
sont en cours d’évaluation a I'ENVT.

m 5.4. Vers une lutte intégrée
contre les stomoxes

La lutte contre les stomoxes en éle-
vage doit se renouveler et se diversifier
en raison des résistances qui appa-
raissent mais aussi parce que les pyré-
thrinoides sont trés écotoxiques pour
les bousiers, les organismes aquatiques
et les abeilles. Comme pour les NGls, le
controle de S. calcitrans va s'orienter
rapidement vers une lutte intégrée
combinant une limitation du dévelop-
pement des stades immatures dans l'en-
vironnement et une nouvelle approche
de la lutte contre les adultes. Les itiné-
raires techniques restent cependant
loin d'étre consolidés et validés.

Conclusion

Deux revues récentes ont listé les prin-
cipales questions a résoudre et verrous
a lever pour maitriser de maniere plus
durable les NGls dans un contexte d'ex-
pansion des résistances aux anthelmin-
thiques (Charlier et al., 2017 ; Morgan
etal., 2018). Compte tenu de l'aspect
générique des résistances aux antipara-
sitaires, il est probable que nombre des
questions de recherche identifiées pour
les Nématodes peuvent se décliner plus
largement et constituer une base de
réflexion pour gérer les ectoparasites
(Insectes et Tiques).

Selon les alternatives considérées,

une approche méthodologique géné-
rale a été développée fondée sur une
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complémentarité de méthodes in vitro,
d'études in vivo en conditions expéri-
mentales controlées, ou en conditions
systémiques avant la recherche de
confirmation en conditions d'élevages.
Cependant, la réduction effective des
traitements découlant de ces mesures
reste a valider.

Pour chaque alternative de lutte, il
s'est souvent agi d'évaluation sépa-
rée et les études sur les interactions
entre les différentes options restent
rares, car complexes a étudier. Dans
un contexte de contraintes accrues
pour la mise en ceuvre d'études expé-
rimentales sur animaux, la recherche
sur les modélisations pour analyser la
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Les parasites (Helminthes, Protozoaires, Acariens, Insectes) restent responsables de pathologie majeures impactant I'élevage des ruminants.
Pendant des décennies, la maitrise de ces divers groupes de parasites a reposé pour l'essentiel sur des molécules de synthese développées
par I'industrie pharmaceutique. Cependant, cette gestion quasi exclusive par des traitements chimiques se trouve désormais confrontée a
plusieurs limites : d'une part, une demande sociétale croissante pour réduire les intrants chimiques en élevage dans le cadre d’une agricul-
ture évoluant vers des critéres agroécologiques ; d'autre part, le phénoméne général de résistances aux antiparasitaires dans les différents
groupes mentionnés. Dans ce contexte, le concept de gestion intégrée du parasitisme fondée sur une combinaison de solutions alternatives
aux molécules de synthése devient le nouveau paradigme de lutte applicable aux divers groupes de pathogenes. L'objectif de cette revue
est de présenter quelques exemples de solutions complémentaires aux substances de synthése en se fondant sur deux modeles principaux :
les nématodes gastro intestinaux et les insectes chez des petits ruminants ou les bovins.

Abstract

Alternative to synthetic antiparasitic drugs to reduce their use in ruminants

Different groups of parasites (Helminths, Protozoa, Acarians and Insects) and the associated pathologies remain a main constraint on ruminant
breeding. For decades, the control of these parasitic infections has mainly relied on synthetic antiparasitic drugs, developed and provided regu-
larly by the pharmaceutical industry. However, this monolithic approach to control parasitism based on a quasi-exclusive reliance on chemical
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drugs is nowadays facing several limits. On the one hand, there is an increasing public demand to promote a more sustainable, agroecological
agriculture aiming at lower chemical inputs. On the other hand, the phenomenon of resistance to antiparasitic drugs is an overall and constant
process identified in the different groups of parasites. In this context, the new paradigm to control parasitic infections and their consequences in
ruminants is based on the concept of integrated management combining different alternative solutions in addition to synthetic treatments. The
aim of this review was to illustrate different alternative options, corresponding to different principles, based on 2 main parasitic models: gastro
intestinal nematodes and insects affecting either small ruminants and/or cattle.
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B Les récentes politiques publiques ayant pour but de réduire I'usage des antibiotiques en production animale
ont été couronnées de succes, tant les usages ont diminué dans I'ensemble des filiéres de production. Les facteurs
clés de succes de ces politiques et leurs effets socioéconomiques sont pourtant mal connus. Une enquéte conduite
aupres des acteurs de la production porcine permet de les révéler.

Introduction

Les antibiotiques sont des subs-
tances d'origine naturelle ou de syn-
thése, réparties en différentes familles
dont les premiéres ont été découvertes
dans les années 1930. lls sont utilisés
dans la lutte contre les maladies infec-
tieuses d'origine bactérienne (Bentley
et Bennett, 2003). Chez les animaux
de rente, les antibiotiques sont utilisés
dans trois circonstances : i) en méde-
cine individuelle pour traiter un ani-
mal malade, ii) en médecine collective
(pour traiter des lots d’animaux) lors-
qu’'un pourcentage d'animaux du lot
est malade (métaphylaxie), iii) en pré-
vention avant |'apparition de la mala-
die, sur I'ensemble des animaux d'un
lot sur lequel la probabilité d'apparition
de la maladie est jugée élevée (antibio-
prévention ou antibioprophylaxie).

En soignant ou cherchant a prévenir
la survenue de certaines maladies, les
traitements antibiotiques répondent a

des enjeux i) de bien-étre animal, dans
le cadre de l'optimisation de la qua-
lité des soins, ij) économiques, lors de
I'exploitation d’animaux pour la pro-
duction de denrées animales, et iij) de
santé publique, dans la lutte contre les
maladies infectieuses contagieuses et
particuliéerement les zoonoses (mala-
dies animales pouvant étre transmises
al’homme) (Lhermieet al., 2017),a l'ins-
tar d’autres intrants chimiques, ils ont
fait partie de la révolution verte, qui a
permis d’augmenter drastiquement la
productivité des exploitations agricoles,
etrendre les denrées alimentaires d'ori-
gine animales plus abordables. Produits
relativement efficaces et abordables,
leur usage n'est toutefois pas dénué
de risque. Les risques directs associés a
I'usage des antibiotiques en santé ani-
male pour les animaux ou les consom-
mateurs de produits animaux sont
faibles. En effet, leur mise sur le mar-
ché est réglementée en France depuis
1975 par le code de la santé publique
(LegiFrance, 2021a ; LegiFrance, 2021b).
Cette réglementation fixe des limites

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7334

maximales de résidus dans les produits
alimentaires d'origine animale pour
tous les médicaments utilisés en pro-
ductions animales, afin de garantir la
sécurité du consommateur. Par ailleurs,
les effets indésirables rapportés par les
propriétaires d’animaux ayant recu des
antibiotiques sont rares (Anses, 2021).
Aujourd’hui, le principal risque consiste
en la sélection de bactéries résistantes
aux antibiotiques, qui se traduit par
une diminution progressive de l'effica-
cité des antibiotiques sur les bactéries.
Certaines bactéries résistantes, peuvent
étre transmise a I’'homme, soit par
contact direct animal-homme, soit via
I'environnement, soit via la chaine ali-
mentaire (Williams-Nguyen et al., 2016).

Les colits pour la santé publique dus a
la résistance aux antibiotiques prennent
différentes formes, monétaires et non
monétaires. Cette résistance entraine
une augmentation des durées de séjour
a I'nopital, une plus grande morbidité
et mortalité, et une augmentation des
couts de soins. En France, de récentes
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études estiment que les infections avec
des bactéries résistantes représentent
environ 140000 cas, 5500 morts et un
colt total de 290 millions d'euros par an
(Touatetal., 2019).

Bien que la contribution de l'usage
des antibiotiques en agriculture
sur la résistance aux antibiotiques
en santé humaine soit finalement
mal quantifiée, le risque de santé
publique justifie que I'ensemble des
secteurs utilisateurs fassent un effort
de réduction de cet usage. A ce titre,
des politiques publiques visant a
réduire I'usage des antibiotiques en
production animale ont été mises en
place pour atténuer ce risque de santé
publique dans de nombreux pays.
Par exemple, le Parlement européen
a interdit en 2000 les antibiotiques
comme facteurs de croissance dans
I'alimentation animale (European
Union, 2003). Plusieurs pays ont
aujourd’hui mis en place des plans
de maitrise de la résistance aux anti-
biotiques, qui fait également l'objet
d’actions coordonnées mondiale-
ment par I'Organisation Mondiale
de la Santé, I'Office International des
Epizooties, et 'Organisation pour I'Ali-
mentation et I'Agriculture (OIE, 2016 ;
WHO/FAO/OIE, 2016 ; FAQ, 2016). En
France, des mesures réglementaires et
volontaires ont été mises en place. Un
moratoire sur l'interdiction d'usage
des céphalosporines de troisieme
et quatrieme génération est entré
en vigueur en 2010, pour la filiére
porcine.

En 2012, le gouvernement francais
lance un programme quinquennal
visant a réduire de 25 % la consom-
mation d’antibiotiques par les filieres
d'élevage (Anses, 2011). Le Plan
Ecoantibio est un programme volon-
taire mis en place a l'initiative du
Ministere de I'Agriculture. Le premier
plan, initié en 2012, visait une réduc-
tion de 25 % de l'utilisation des anti-
biotiques en médecine vétérinaire sur
5 ans (Ministere de I'Agriculture de la
Péche et de la Ruralité, 2011). De nom-
breux acteurs du systéme pharmaceu-
tique et du systéme alimentaire ont
été impliqués dans ce plan. Le premier
plan Ecoantibio a été suivid'un second
en 2017. Certaines recommandations
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formulées par ce plan ont trouvé leur
base juridique dans la Loi d’Avenir
pour I'Agriculture, I'Alimentation et
la Forét entrée en application en jan-
vier 2015 (Ministere de I'Agriculture
de la Péche et de la Ruralité, 2014).
Bien qu’elle ne cible pas spécifique-
ment les usages d’antibiotiques, elle
a fourni la base légale pour encadrer
I'utilisation d’antibiotiques d'impor-
tance critique. Des mesures notoires
étaient l'utilisation obligatoire de
tests de sensibilité avant de prescrire
de tels antibiotiques, ainsi que leur
prescription uniquement aprés un
examen clinique des animaux.

Cette étude a pour objectif de
mener une évaluation rétrospective
du plan Ecoantibio 1 sur sa période
de mise en ceuvre, en filiere porcine
( ). Le choix de cette filiére a
été fait en fonction de deux critéres.
D’une part, cette filiére est toujours
fortement utilisatrice d’antibio-
tiques : en 2018, 35 % des tonnages
d’antibiotiques vendus par les labo-
ratoires pharmaceutiques vétérinaires
étaient destinés aux porcs (environ
167 tonnes), 29 % aux bovins et 18 %
aux volailles (Anses, 2019). D'autre
part, l'usage des antibiotiques dans
la filiére porcine a baissé de 47 % sur
la période 2010-2016 et I'usage des
pré-mélanges médicamenteux a énor-
mément chuté (- 74 % pour I'ALEA sur
2011-2018). Cette rapide et massive
réduction d'usage questionne donc
sur ses effets pour les différentes par-
ties prenantes.

Dans la suite de cet article, nous
présentons et discutons les résultats
d’entretiens semi-directifs, destinés
a recueillir des informations sur six
questions évaluatives : (1) les effets du
programme sur les différents acteurs
(évolutions des pratiques, jeux d'ac-
teurs, effets structurels) ; (2) les effets
sur les revenus agricoles; (3) les effets
sur les autres chaines d'approvisionne-
ment ; (4) I'acceptabilité et les mesures
les plus influentes ; (5) les effets sur la
santé des porcs ; (6) les effets des alter-
natives aux antibiotiques. Les résultats
sont présentés de maniére synthétique,
en mettant en évidence l'efficacité, la
pertinence, la cohérence, de la politique
publique.

1. Effets du plan
Ecoantibio 1

Le travail d'enquéte a été conduit
entre décembre 2020 et mars 2021
( ). Trente-trois personnes
ont été interrogées, occupant diverses
fonctions dans la filiere ( ). Les
entretiens ont duré entre 24 minutes et
1h 30, pour un total de 23 h 10.Tous les
entretiens se sont déroulés a distance
(en visio-conférence ou par téléphone).

Les résultats ne sont pas présentés
directement sous forme de réponses
aux questions, mais l'informationi.e., les
déclarations des répondants, est traitée
en fonction d'effets pré-identifiés, de
maniére synthétique.

H 1.1. Changements
de pratiques des éleveurs

Le plan Ecoantibio 1 a pu encoura-
ger les éleveurs a changer le regard
qu'ils portent sur leurs pratiques
d’élevage, en faveur d'un usage plus
raisonné des antibiotiques. En effet,
le déclencheur psychologique des
acteurs du terrain est un levier déci-
sif, a mobiliser pour un changement
de pratique pérenne.

La stratégie vaccinale est la princi-
pale mesure alternative utilisée pour
limiter I'usage des antibiotiques, mais
elle a commencé bien avant le début
du plan. Pendant le plan Ecoantibio 1,
les parties prenantes rapportent que
la vaccination s'est surtout développée
sur I'axe respiratoire (circovirus, SDRP),
I'axe digestif (colibacilles) et I'cedéme
du porcelet, contribuant a améliorer
le conseil sanitaire entre autres. Les
vaccins ont commencé par remplacer
les antibiotiques en jouant un réle de
« rustine », sans une prise en compte de
tous les facteurs de risque. Par ailleurs,
c'est souvent face a de mauvaises pra-
tiques d'élevage que la vaccination est
mobilisée. Méme si le plan Ecoantibio 1
a pu jouer un role d'accélérateur dans la
diffusion de la vaccination, celle-ci s'est
installée dans une dynamique déja a
l'ceuvre, de hausse des prix des aliments
médicamenteux, de baisse des spécia-
lités disponibles, et de conscientisation
des éleveurs.
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Eléments de cadrage de la filiére porcine francaise, et usage d’antibiotiques au sein de la filiére.

La production porcine représente environ 4 % de la production agricole francaise, contre pres de 9 % dans I'UE, 27 % au Danemark, et 14 % en Espagne et en Allemagne
(Furostat, 2021). Parmi les 16 500 élevages de porcs comptabilisés en 2018, la moitié seulement assure 99 % de la production ; ces élevages détiennent plus de 100
porcs et 20 truies (Dourmad et al, 2018 ; Agreste, 2019). Huit types d‘élevage ont été identifiés en France, parmi lesquels les naisseurs-engraisseurs' (4 139 élevages),
les engraisseurs” (2786 élevages) et les post sevreurs-engraisseurs (1416 élevages) dominent en nombre (Dourmad et al, 2018). En 2017, prés de la moitié des
exploitations sont de type naisseur-engraisseur et ils concentrent 85 % des truies et 67 % des porcs a I'engrais du pays (Ifip, 2018). Les autres types d'élevages sont
les élevages engraisseurs (28 %) et les post-sevreurs engraisseurs (17 %) (Agreste, 2019). Entre 2010 et 2018, le nombre d*élevages a diminué de 33 % (de 24 454
a 16500) et le cheptel porcin a baissé de 6,3 % sur la méme période (13,9 millions a 13,1 millions de tétes). [élevage en agriculture biologique est mineur sur le
territoire ; toutefois, le nombre de tétes augmente (112 600 tétes en 2017, soit plus du double par rapport a 2010) (Legendre, 2018).

La filiere porcine montre une concentration importante en aval des élevages. En 2017, 167 abattoirs (— 24 % par rapport a 2010) sont a l'origine de I'abattage de
23,3 millions de tétes (— 7,5 % par rapport a 2010) (Alanore et al, 2017). Responsables de |'abattage de plus de six millions de porcs par an (31 % du total), les
coopératives ( ) rassemblent des acteurs de la filiere porcine ou des groupements de producteurs comme Coop France ou la FNP (Ifip, 2022). En charge de
I'abattage de presque cing millions de porcs (25 % du total), Cooperl est la plus grosse coopérative de Ia filiére. Depuis 2014, elle accompagne ses adhérents vers
une filiére « Porcs Sans Antibiotiques » en promouvant une diversité d'alternatives, comme la vaccination, les probiotiques et I'homéopathie. La coopérative a ainsi
contribué a diviser par quatre le niveau d'exposition des porcs dans presque la moitié de ses élevages, équivalent a 50 % de la production (Cooperl, 2020). Quant aux
groupes privés, ils abattent plus de 13 millions de porcs par an (69 % du total), parmi lesquels le groupe Bigard domine (24 % du total) ; ce dernier assure un controle
des résidus d'antibiotiques dans les produits issus du porc qu'il commercialise (Ifip, 2022).

Le flux principal au sein de la filiere consiste en le flux d'animaux ou de produits animaux. Dans le contexte de notre étude, il parait intéressant de mettre en évidence
les flux de médicaments vétérinaires, des fabricants jusqu'aux utilisateurs finaux. Trois types d‘ayants droit assurent la délivrance des médicaments vétérinaires :
les vétérinaires, les pharmaciens et les fabricants d'aliments médicamenteux dans certains cas. En 2011, les prémélanges vendus par les fabricants d'aliments aux
éleveurs représentaient 45 % des tonnages antibiotiques. Les vétérinaires assurent un role essentiel en matiere de régulation des flux d'antibiotiques car ils sont a
| fois responsables de leur prescription et de leur délivrance. En 2013, la vente de médicaments représentait jusqu'a 70 % du Chiffre d’Affaires (CA) des vétérinaires
praticiens (Dahan et al, 2013). On distingue deux types de vétérinaires ; les vétérinaires de groupement et les vétérinaires indépendants. Ces derniers exercent au
sein de cliniques vétérinaires, dont certaines sont rassemblées en réseaux comme le réseau Cristal ou le réseau Chéne Vert conseil. Quant aux pharmaciens, ils sont
également habilités a vendre des médicaments vétérinaires mais les quantités délivrées restent faibles (SIMV, 2018).

|'Etat, exerce un controle sanitaire, élabore des réglements et peut utiliser des incitations financiéres favorisant Iimplantation de bonnes pratiques. LAnses — Agence
Nationale du Médicament Vétérinaire (ANMV) apporte une expertise sur I'usage des antimicrobiens, fournit des recommandations concernant les pratiques et la
réglementation pour |'autorisation, ou l'interdiction de produits. Les instituts de recherche et technique (INRAE, Ifip, chambres d'agriculture) apportent des données
scientifiques sur |'usage des antibiotiques, fournissent des conseils et supervisent les pratiques. Ils organisent également des formations destinées aux vétérinaires,
éleveurs et autres parties prenantes.

En 2018, 167 tonnes d'antibiotiques ont été vendues aux élevages porcins (— 62,7 % par rapport a 2010) et 1717 milliers de tonnes de poids vif ont été traitées
(—53,4% sur 2010-2018) (Anses, 2019). De nombreuses mesures alternatives aux antibiotiques existent. Les approches préventives médicales (vaccination, pro-
biotiques) et non médicales (biosécurités interne et externe) constituent des leviers déterminants (Corrégé et Hémonic, 2018), méme si le recours aux antibiotiques
reste parfois nécessaire (Martineau, 1997).

En filiere porcine, un moratoire sur linterdiction d'usage des céphalosporines de troisieme et quatrieme génération est entré en vigueur le 1juillet 2010 (Verliat
etal, 2021). Lannée suivante, le ministre chargé de I'agriculture a annoncé la création du plan Ecoantibio 1 visant a réduire de 25 % la consommation d‘antibiotiques
par les filieres d*élevage sur la période 2012-2016 (Anses, 2011). Un quide de bonnes pratiques sur I'antibiothérapie vétérinaire a été publié par la Société Nationale
des Groupements Techniques Vétérinaires (SNGTV) en 2014, afin de rendre opérationnelle la rationalisation de I'usage des médicaments en élevage (SNGTV, 2017).

1 Elevages dans lesquels les truies élévent des porcelets sevrés.
2 Elevages dans lesquels les porcelets sont gardés du sevrage a jusqu'a atteindre 30 kg.

Une autre pratique d'optimisation
d’'usage des antibiotiques a été mise en
évidence durant notre enquéte : celle
de l'usage des pompes doseuses. Une
pompe doseuse est un outil délevage
qui permet de cibler directement les
animaux et d'appliquer la dose de trai-
tement pour un probléme sanitaire, en
limitant fortement le traitement systé-
matique par l'alimentation. Les pompes
doseuses étaient globalement déja ins-

tallées avant la mise en ceuvre du plan;
environ 3 % des éleveurs se seraient
équipés pendant la période, selon une
personne enquétée. Toutefois, le plan
Ecoantibio 1 a pu jouer un role d'accélé-
rateur dans leur installation en post-se-
vrage, et donc dans la prescription des
poudres orales associées. La diffusion
des pompes peut aussi survenir a l'is-
sue des arréts d'usage des antibiotiques
dans la supplémentation alimentaire ou

a la suite de I'apparition de nouvelles
solutions et de nouveaux produits
passant par les pompes. Les pompes
doseuses jouent surtout un role de
« mesure transitoire de sécurité », pour
donner suite a un arrét d'usage d‘ali-
ments médicamenteux.

Elaborés par les fabricants d’ali-

ments, les aliments sécurisés ont
pour role de renforcer le systéme
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Enquéte par questionnaire : éléments méthodologiques.

Pour mener cette étude qualitative, il a été choisi de mener des entretiens semi-directifs, afin de récolter les
informations /) pouvant apporter des explications ou des éléments factuels sur le réle du plan Ecoantibio dans
|a haisse d'usage des antibiotiques en filiere porcine et i) révéler des effets indirects du plan.

Questions évaluatives

Six blocs de questions ont été développés pour les entretiens semi- directifs, avec des questions prioritaires
(présentées ci-dessous), et des questions de relance.

Q.1: quels ont été les effets du plan Ecoantibio surles différents acteurs de la filiére 7 Certains en ont-ils plus
profité que d‘autres, si oui lesquels, pourquoi et comment 7 Par exemple, est-ce le cas des vétérinaires (en

termes de conseil, consultation et ventes) et des Groupements de défense sanitaire ?

Q.2 : comment le plan Ecoantibio a-t-il agit surles différents types de charges et bénéfices d'une exploitation

porcine ?

Q.3 :le plan Ecoantibio appliqué a la filire porcine a-t-il eu des répercussions positives ou négatives sur les
filieres bovines et aviaires (par exemple en termes de substitutions d'achat) ?

Q4 quelles mesures du plan Ecoantibio ont eu le plus d'influences positives ou négatives, en agissant de

quelles facons et sur quoi ?

Q.5 quelles ont été les conséquences du plan Ecoantibio sur la santé et la croissance des porcs ?

Q.6 : des mesures de substitution ont-elles éé prises dans le cadre de la diminution d'usage des antibiotiques,
par exemple I'utilisation de probiotiques ou d'autres facteurs de croissance, le biocontrdle, des mesures

sanitaires, etc. ?

Echantillonnage et Modalités d'enquéte

Il a été choisi de procéder a un échantillonnage de convenance. Cette méthode non probabiliste consiste a
constituer un échantillon sans méthode particuliere. Elle a été mise en ceuvre a partir des contacts de équipe
en charge de I'étude, ainsi que des contacts du comité de pilotage.

Pour pouvoir observer et analyser les données qualitatives issues des entretiens, ceux-ci ont té enregistrés
et retranscrits, permettant de conserver une qualité certaine de l'information.

immunitaire des porcelets au cours
de leur premier age. Or, les matiéres
premieres sont généralement rempla-
cées par des matieres bon marché;
I'adaptation des porcelets a ces chan-
gements est souvent difficile, entrai-
nant des dérives digestives. Certaines
coopératives ont commercialisé des
aliments sécurisés avec un taux pro-
téique faible, provoquant un ralentis-
sement de la croissance des porcelets.
Ce type de problématique a pu susci-
ter des mécontentements chez les éle-
Veurs voire un retour aux antibiotiques,
mais il ne s'agit pas d’'un phénoméne
significatif sur la période du plan. Ces
solutions alimentaires se sont large-
ment développées en amont du plan;
elles ont pris place dans un contexte
de baisse d'usage des antibiotiques,
promue par une amélioration de la
sensibilisation et de la demande des
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groupements en matiére de cahiers
des charges. Méme si les éleveurs
peuvent percevoir les aliments sécu-
risés comme moins efficaces que les
antibiotiques, I'usage de plus en plus
limité des antibiotiques a nécessité la
recherche d'alternatives. Les aliments
sécurisés ont été plus largement adop-
tés dans les phases d'arrét d'usage des
antibiotiques, comme au moment de
I'arrét de la supplémentation premier
age en colistine. Pendant la durée du
plan Ecoantibio 1, une baisse impor-
tante de la quantité et du nombre de
spécialités d'aliments médicamenteux
a été constatée, pouvant étre corrélée
a la mise en ceuvre du plan. Toutefois,
la baisse d'usage des aliments médica-
menteux a pu rencontrer certaines dif-
ficultés, notamment parce que ce type
de supplémentation était intégré a des
pratiques d‘élevage.

Le plan Ecoantibio 1 a pu contribuer
a réviser ces pratiques et a replacer la
zootechnie au centre des réflexions
en matiére de gestion des risques.
Les problémes sanitaires étant multi-
factoriels, la gestion des facteurs zoo-
techniques permet d'appréhender le
probléme plus en amont. Les facteurs
économiques doivent toutefois étre
aussi pris en compte ; par exemple,
diminuer la densité des animaux dans
un batiment améliore le bien-étre et
peut limiter la propagation des mala-
dies, mais les colts de manutention
sont alors plus élevés. Méme si elle
s'intégre a une dynamique déja a
I'ceuvre, la zootechnie est de plus en
plus intégrée aux objectifs de baisse
d'usage des antibiotiques, par une
meilleure considération des bonnes
pratiques d'élevage et des mesures
prophylactiques. Parmi les mesures
zootechniques, un poids plus impor-
tant des porcelets au sevrage permet
de limiter les problémes digestifs,
mais un temps trop important passé
en salle de sevrage peut aussi avoir
des impacts significatifs sur les perfor-
mances technico-économiques.

La biosécurité n'a pas été placée au
cceur du plan, mais elle constitue un
levier indispensable pour atteindre une
baisse durable de l'usage des antibio-
tiques. Le nettoyage et la désinfection,
la ventilation et le chargement doivent
étre mis au centre de la conduite sani-
taire entre autres. Toutefois, trop d'in-
vestissements dans la filtration de l'air
et I'amélioration du confort des porcs
risquent de fragiliser leur systeme
immunitaire.

La phytothérapie s’est probable-
ment développée ; mais ces produits
ne disposent d’aucune Autorisation
de Mise sur le Marché (AMM), ce qui
rend difficile la quantification des
flux qui lui sont destinés et il existe
peu d'information a ce sujet. Méme si
la demande augmente chez les éle-
veurs, I'absence de contréle subsiste
en matiere d'innocuité et d'efficacité.
La phytothérapie est généralement
utilisée en tant qu’appoint a la vac-
cination, pour réguler la flore intes-
tinale par exemple. Il ne s’agit alors
pas d'une substitution pure, mais d'un
complément.
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Figure 1. Parties prenantes et flux de la filiére porcine en France. Chaque bulle représente le nombre de personnes ayant

participé a l'enquéte.
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H 1.2. Transformations
structurelles induites
par le plan Ecoantibio 1

La baisse d'usage des antibiotiques
est globalement considérée comme
issue d'une démarche collective entre
fabricants d’aliments, éleveurs et
vétérinaires.

Grace au financement de projets, le
plan a permis de repositionner le vété-
rinaire sur le terrain. Il a favorisé une
meilleure maitrise de I'encadrement

vétérinaire, au cas ou une crise sanitaire
surviendrait.

Certaines parties prenantes men-
tionnent que l'enjeu de la baisse
d'usage des antibiotiques n’est pas
la baisse en quantités mais surtout la
pratique vétérinaire, ainsi que I'amé-
lioration du bien-étre et de la santé
animale. La logique d’administration
en premiére intention d'intrants médi-
camenteux a progressivement transité
vers une pratique vétérinaire respon-
sable. L'éleveur accorde généralement

une grande confiance au vétérinaire,
qui joue un role de conseiller sanitaire
préventif.

Ces deux parties prenantes occupent
une place importante pour répondre
aux enjeux de santé publique. La rela-
tion entre vétérinaires et éleveurs n'a
fondamentalement pas changé, méme
si certaines parties prenantes de lafiliere
porcine estiment que leur lien a été ren-
forcé. Ce constat est d'autant plus vrai
dansles élevages ou lalogique était déja
a la baisse d'usage des antibiotiques
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avant le plan. En filiére porc, les éleveurs
n‘ont pas remis en question le role du
vétérinaire car il était généralement
percu comme étant a l'initiative de I'ar-
rét des supplémentations.

Les éleveurs se répartissent en deux
catégories : ceux disposés a changer
leurs habitudes d’'usage d'antibiotiques
d’une part et ceux plus réticents d'autre
part (souvent des éleveurs plutét en fin
de carriére). Les vétérinaires ont d’'abord
accompagné les premiers, puis l'effet
boule de neige a entrainé la plupart des
éleveurs dans la dynamique. Les derniers
restants sont généralement ceux avec
une mauvaise gestion technique de leur
salle de post-sevrage. Pour tendre vers
une baisse d’'usage des antibiotiques,
les vétérinaires adoptent plusieurs stra-
tégies; soit ils rassurent les éleveurs en
apportant des garanties, soit ils refusent
de signer les ordonnances pour les plus
réticents par exemple.

Un petit pool déleveurs n'a semble-
t-il pas changé ses pratiques, dans quel
cas certains vétérinaires peuvent choisir
de refuser de signer les ordonnances.

Pour les fabricants d'aliments, I'éla-
boration d'aliments médicamenteux
entraine une rupture de charges en
termes de fabrication, ainsi qu'unrisque
de pollution des usines. Ce n'est donc
pas une volonté de leur part de pro-
duire des aliments médicamenteux ; il
s'agit d'un service rendu aux éleveurs.
La relation entre vétérinaires et techni-
ciens d'usines d'aliments semble étre
la plus impactée négativement par le
plan, et plus largement par la baisse
d’'usage des antibiotiques. Toutefois, le
turn-over et la pédagogie ont permis
d'accompagner les changements de
maniére douce.

Lavéenement des démarcations pro-
duits sans antibiotique a accéléré la
baisse d’'usage, notamment grace a la
Cooperl et Fleury Michon. Méme si une
période de flottement a pu étre consta-
tée au départ a cause de solutions peu
appliquées et couteuses, les produits
avec une démarcation « porcs sans anti-
biotique » ont finalement servi d'amorce
face un aval de plus en plus demandeur.
Généralement, les cahiers des charges
n'imposent toutefois pas d'arrét définitif
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des antibiotiques ; un éleveur garde sa
liberté de traiter des animaux si la situa-
tion sanitaire se dégrade.

M 1.3. Effets économiques

La plupart des acteurs s'accordent
a considérer que le plan Ecoantibio 1
n’‘a eu qu'un impact économique tres
modéré, et a maxima transitoire.

Selon les personnes enquétées, le
plan n‘a pas eu d'impact significatif sur
les revenus des éleveurs. Les éleveurs
mettent en évidence que d’autres
éléments tels que la maitrise des bati-
ments, I'alimentation et la conduite
d'élevage sont beaucoup plus sensibles.
Les colits directs ainsi que les col(ts
indirects, comme la charge de travail
des éleveurs n'ont été que faiblement
affectés, sous contrainte d'observance
de mesures préventives, telles que la
biosécurité ou les stratégies vaccinales.
Les aliments « sécurisés » vendus par
les fabricants d'aliments ont pu repré-
senter un surco(t, mais ces aliments a
haute valeur nutritive limitent les pro-
blemes digestifs et donc les dépenses
associées. In fine, le plan Ecoantibio 1
n'a pas eu d'impact significatif sur la
croissance des porcs. Lorsqu’une baisse
de productivité a pu étre constatée, les
causes sont multifactorielles. Les ali-
ments sécurisés ont pu par exemple
entrainer une baisse de la taille des
porcelets lorsqu'ils contiennent un
taux protéique trop faible. Un acteur
coopératif rapporte que pendant la
dé-médication apres 2012, le gain
moyen quotidien est passé de 810 a
801 grammes, pour revenir a sa valeur
initiale aujourd’hui. Le taux de perte
a I'engraissement était de 3,2 %. Une
partie des éleveurs ayant constaté une
baisse de croissance a souhaité revenir
aux aliments médicamenteux, mais la
plupart ont préféré maintenir le chan-
gement de pratique. Ceux-ci ont pour
la plupart constaté une croissance com-
pensatrice en phase d'engraissement.

Les vétérinaires ne déclarent pas
avoir rencontré de réelles difficultés
économiques aprés la mise en place
du plan. Si la baisse du chiffre d'affaires
généré par les traitements curatifs
(vente d'antibiotiques) est réelle, elle a
été en partie compensée par une vente

de produits préventifs (vaccin, alterna-
tives, diagnostic) sur la période du plan.
Toutefois, certains vétérinaires indé-
pendants ont pu voir leur profitabilité
s'éroder, notamment di au fait que les
médicaments préventifs sont égale-
ment commercialisés par les groupe-
ments de producteurs. Par ailleurs, pour
les vétérinaires de groupement ayant
vu leur chiffre d'affaires lié aux antibio-
tiques diminuer, certaines structures
vétérinaires ont compensé en deman-
dant une participation aux éleveurs au
cours des bilans sanitaires d'élevage.
Quant a la baisse de prescription en ali-
ments médicamenteux, elle n'a souvent
pas affecté l'activité vétérinaire car ils
n'‘étaient pas en charge de leur vente,
celle-ci étant assurée par les fabricants
d'aliments. Face a cette diminution, les
structures vétérinaires ont davantage
vendu de poudres orales destinées aux
pompes doseuses. Certains vétérinaires
praticiens ont déclaré que la diminu-
tion du chiffre d’affaires par éleveur
est une opportunité pour dégager plus
de temps pour d'autres éleveurs, afin
déquilibrer le chiffre d'affaires global.

Il n'y a pas eu d'impact économique
significatif pour les fabricants d‘ali-
ments médicamenteux. Il faut noter
que le nombre de spécialités a chuté. La
supplémentation en aliments médica-
menteux est plutét considérée comme
un service rendu aux éleveurs, méme si
les aliments médicamenteux entrainent
des ruptures de charges en termes de
fabrication ainsi que des risques de pol-
lution au niveau des usines.

Bien que les effets économiques pour
les consommateurs et distributeurs
soient au-dela de notre étude, il est inté-
ressant de noter que pendant le plan,
plusieurs cahiers des charges ont été
élaborés, comme le « porc confiance »
systeme U et les labels « sans antibio-
tique apres 42 jours » et « sans aliment
médicamenteux ».

2. Facteurs de succes
du plan Ecoantibio 1

Dans cette section, nous mettons en
évidence les faits saillants qui semblent
avoir conduits, selon les déclarations
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des personnes enquétées, au succes
du plan Ecoantibio 1, dans ses com-
posantes de baisses quantitatives de
réduction d'usage, mais également
de par la large adhésion des parties
prenantes.

B 2.1 Investissement
direct de I'Etat
et réle de coordination

Deux millions d’euros sont alloués par
an par le Ministére de I'Agriculture a des
projets de recherche et a des actions
destinées a la recherche, au transfert
de connaissance et a lacommunication
( ). Cela permet aux partenaires
du plan de mettre en application des
outils tels que des guides de bonnes
pratiques, des applications pour smart-
phone (Porcisanté, GVET) et des régle-
mentations pour interdire 'usage de
certains antibiotiques critiques.

Les formations et rencontres entre
parties prenantes semblent avoir joué
un role dans l'efficacité du plan. Un
module Ecoantibio est inclus dans la
formation destinée aux vétérinaires
pour le contréle sanitaire des élevages.

Afin de développer de nouveaux anti-
biotiques non critiques, des rencontres
ont été organisées par le SIMV afin de
favoriser les partenariats public-privé.
Par ailleurs, les conférences annuelles
organisées par LAnses ont aidé a expli-
quer les points de vue des parties
prenantes présentes sur les théma-
tiques de l'antibiorésistance, devenue
aujourd’hui centrale dans les travaux de
la profession vétérinaire. Nonobstant la
capacité des acteurs privés a accompa-
gner le changement de pratiques des
éleveurs, il apparait clairement, dans
notre étude, que I’Etatjoue un réle clé
de coordination. Ce role avait déja été
mis en évidence par Ducrot et al. (2018),
qui avaient par ailleurs décrit 'Etat dans
ses différents réles — de puissance régu-
latrice, de puissance incitatrice, et de
puissance coordinatrice.

MW 2.2. Des dynamiques
en place

Le plan Ecoantibio 1 a été mis en
application alors qu’'une dynamique
était déja largement a l'ceuvre autour de
I'encadrement sanitaire : baisse d'usage
des antibiotiques, sensibilisation, mise

en place de cahiers des charges par les
groupements d'éleveurs, amélioration
du bien-étre et de la santé animale.

L'usage des alternatives aux antibio-
tiques était déja répandu avant la mise en
ceuvre du plan. Les solutions historiques
pour limiter I'usage des antibiotiques,
telles que la mise en place de la biosé-
curité ou I'ajustement de la qualité nutri-
tionnelle des rations ont été adoptées a
un rythme modéré, pour des questions
d’équilibre économique entre le colt
des antibiotiques et le colit des mesures.
Depuis 2011, en amont du plan, certaines
structures vétérinaires proposent aux éle-
veurs une gamme de premiére intention
sans antibiotique avant d'envisager un
traitement collectif. Face a un marché
faisant augmenter progressivement les
prix des pré-mélanges médicamenteux
et plus largement des antibiotiques, ainsi
qu’une baisse du nombre de spécialités
disponibles, les laboratoires pharmaceu-
tiques ont élargi leur gamme vaccinale.
Pour un changement pérenne des pra-
tiques et une baisse effective de 'usage
des antibiotiques, le plan Ecoantibio1
a pu contribuer a un renforcement du
role des vétérinaires en tant que conseil-

Budgets alloués aux projets financés par le Ministére de l’Agriculture et de [’Alimentation pour le plan Ecoantibio 1

(x 1000 €).
Total plan Ecoantibio 1 :
6,230 millions d’euros
2000 - (filiere porcine : 1,184 millions
d’euros, plusieurs filieres : 1,636 millions d’euros)
1800 20
1600 248
14004 —
1200+ 20
75
10004 82 739 autre
800 962
600 action
400
645 716
200 -
0

Filiére porcine

Plusieurs filiéres
(dont porcine)

Recherche

revue bibliographique
m références sur les usages d'antibiotiques

impact de la conduite d'élevage
sciences humaines et sociales

sur la surveillance de l'antibiorésistance
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Une dynamique d'initiatives privées et de politiques publiques enca-
drant l'usage des antibiotiques.

1¢janvier 2006 : application de l'interdiction de I'utilisation des facteurs de croissance dans I'alimentation
animale (réglementation européenne).

24 janvier 2007 : 'arrét Riaucourt du Conseil d'Frat recadre Iexercice de la pharmacie vétérinaire en interdisant
aux vétérinaires salariés des groupements d‘éleveurs de vendre des antibiotiques. En réponse a cet arrét, la
plupart des vétérinaires quittent les groupements pour s'associer en SELAS?, afin de continuer a fournir des
services complets aux éleveurs adhérents des coopératives.

1¢juillet 2010 : le moratoire sur l'interdiction des céphalosporines de troisieme et quatrieme générations
entre en vigueur pour la filiere porcine.

25 octobre 2012 : le circuit de I'ordonnance est modifié, le rendant plus complexe et contribuant a la baisse
d'usage des aliments médicamenteux.

Septembre 2012 : le groupement d*leveurs de la Cooperl lance sa production de males entiers ; celle-ci
représente alors 4 % des carcasses abattues (10 % en 2014 et 12 % en 2016). Toutefois, aucune étude n'existe
sur les effets de la castration sur la santé des porcs.

Janvier 2014 : une partie du budget CASDAR® (130 millions d'euros au total) de la nouvelle réforme PAC® est
utilisée pour des projets visant une baisse d'usage des antibiotiques en filiere porcine. Toutefois, cela concerne
seulement un ou deux projets de recherche.

13 octobre 2014 : la Loi d’Avenir pour I'Agriculture interdit aux laboratoires les remises arriere sur les antibio-
tiques ; tous les clients doivent désormais payer le méme prix.

Juin 2014 : 1a Cooperl commercialise le « porc sans antibiotique ».

16 mars 2016 : le Décret sur les antibiotiques critiques entre en vigueur. Les médicaments contenant un ou
plusieurs antibiotiques critiques sont alors interdits pour un usage préventif.

Juin 2016 : le groupe d'experts de I'Agence européenne du Médicament européens AMEG® choisit de ne pas
interdire I'utilisation de la colistine pour les especes produisant des denrées alimentaires, afin d'éviter I'aug-
mentation de la pression sur les antibiotiques critiques (397, c4g®, fluoroquinolones). Le groupe d'experts
fixe un objectif européen de réduction de 65 % de I'usage sur une période de trois a quatre ans.

3 SELAS: Société d'Exercice libéral par Action Simplifiée. Les vétérinaires de SELAS sont d'anciens
salariés de groupements déleveurs. Cest en 2007 que l'arrét Riaucourt du Conseil d'Etat interdit a
ces vétérinaires d'exercer la pharmacie vétérinaire, dans le cas ou les médicaments sont achetés et/
ou vendus par le groupement et non par le vétérinaire prescripteur (Guillemot et Vandaéle, 2009).

4 CASDAR : Compte d'affectation spécial « Développement agricole et rural ».

5 PAC: Politique Agricole Commune.

6 AMEG : Antimicrobial Advice Ad Hoc Expert Group.

7 c3g: céphalosporine de troisieme génération.

8 c4g: céphalosporine de quatriéme génération.

lers sanitaires et zootechniques et a un
encouragement des éleveurs a changer
leurs pratiques.

Au plan Ecoantibio s'ajoutent en
effet d'autres facteurs qui expliquent
son succes. En effet, une dynamique
toute spécifique autour de la réduc-
tion d'usage des antibiotiques était
déja a l'ceuvre avant 2012 ( ).
Les parties prenantes se sont réunies
lorsque I'Anses a rapporté l'apparition
de résistances des céphalosporines de
troisieme et quatrieme génération en
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médecine humaine. En créant un réseau
de surveillance des bactéries résistantes
d‘origine animale dans les années 1990
et en mettant en place le panel Inaporc
dans les années 2010, la filiére porcine
etl’Anses ont pu réguliérement consta-
ter les progrés effectués. Certains syndi-
cats agricoles rapportent que la baisse
de consommation en antibiotiques a
commencé avant le plan, passant de
70 % de curatif pour 30 % de préventif
dans les années 1990-2000 a 70 % de
préventif pour 30 % de curatif dans les
années 2010.

La baisse d'usage des antibiotiques
est le fruit d'une démarche collective,
alliant éleveurs et vétérinaires sur le
terrain. Néanmoins, on peut distinguer
deux groupes d'éleveurs, ceux plus dis-
posés a changer leurs pratiques et ceux
plus craintifs. Globalement, les vétéri-
naires ont accompagné les premiers, a
partir de quoi un effet boule de neige a
converti les seconds.

La cohérence des réponses des per-
sonnes enquétées, qui ont quasi unani-
mement mentionné cette dynamique,
fait écho a la notion de trajectoire de
changement, élaborée par Fortané
etal. (2015). Ces auteurs ont montré
I'importance des réseaux ou des objec-
tifs économiques et techniques dans le
faconnage des trajectoires de change-
ment. Le réle des acteurs qui mettent
a la disposition des agriculteurs des
ressources diversifiées en termes de
méthodes et de connaissances leur est
également apparu central.

Des politiques connexes au plan ont
aussi contribué de maniére significative
a la baisse d'usage des antibiotiques,
comme le moratoire sur les cépha-
losporines de derniéres générations
(2010), la modification du circuit de l'or-
donnance (2012), la Loi Avenir (2014) et
le Décret sur les antibiotiques critiques
(2016). Le moratoire sur les céphalos-
porines de dernieres générations a par
exemple entrainé la baisse de I'expo-
sition des porcs de plus de 60 % entre
2010 et 2012, tandis que le nombre de
porcs en croissance traités a chuté de
73,3 % sur la méme période (Anses,
2013). D’autres initiatives privées
comme la production de males entiers
ou la production de porcs sans antibio-
tique de la Cooperl ont contribué a la
diminution d’usage des antibiotiques.
Par exemple, la Cooperl avait pour
objectif que la part d'animaux élevés
sans antibiotique atteigne 10 % de la
production de la coopérative en 2015,
pour progresser de maniére constante
les années suivantes (Process alimen-
taire, 2014). Plusieurs reportages télé-
visés comme « Assiette tous risques »
diffusé sur France 3 en 2014 ont pu
également faire progresser la baisse
d'usage. Le plan a alors pu bénéficier
de la dynamique déja a l'ceuvre et de
la sensibilisation des parties prenantes.
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Malgré quelques frilosités a I'annonce
des objectifs chiffrés du plan, les pro-
fessionnels de I'élevage et les vétéri-
naires ont été aidants et constructifs
pour appliquer la baisse d'usage des
antibiotiques (Ifip, 2017). Le succes du
plan reléve de la responsabilité qu’'a
prise chaque partie prenante, grace a
la communication et aux formations.

W 2.3. Des effets
technico-économiques
faibles ou transitoires

Les effets techniques du plan
demeurent limités, car ils s'ajoutent
aux initiatives déja prises en amont en
matiere de stratégie vaccinale, d'ali-
mentation, de zootechnie, d'installation
de pompes doseuses et de démarcation
commerciale des produits. Entre 2012
et 2016, la vaccination représente la
premiére substitution aux antibio-
tiques, mais elle est surtout utilisée pour
contrebalancer de mauvaises pratiques
d‘élevage. Plusieurs vaccins ont vu le
jour sur les axes respiratoire, digestif
et sur 'oedéme du porcelet et plusieurs
cahiers des charges ont été élaborés
par les groupements de producteurs. La
quantité d’aliments médicamenteux et
le nombre de spécialités ont chuté en
amont du plan, les pratiques d'élevage
ont été révisées et la zootechnie a été
replacée au centre des réflexions en
matiere de gestion des risques.

Les effets économiques du plan
restent faibles concernant les revenus
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des éleveurs, des vétérinaires et des
fabricants d’aliments médicamenteux.
Face a une dynamique déja enclenchée,
il semblerait que le role assurantiel des
antibiotiques ait été contrebalancé par
la mise en place d'une stratégie vacci-
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que la baisse d'usage des antibiotiques
ne semble pas avoir dégradé les indi-
cateurs technico-économiques des
éleveurs de porcs (Ifip, 2021).

Conclusion

En conclusion, I'évaluation rétros-
pective que nous présentons ici
avait pour but de présenter les effets
socio-économiques, individuels et
structurels, du plan Ecoantibio 1 sur
la filiére porcine francaise, peu docu-
mentés jusqu’alors. Elle constitue une
approche originale car il n'existait a ce
jour pas d'évaluation socioéconomique
des politiques publiques de réduction
d’'usage d'antibiotiques en France. Les
impacts socio-économiques du plan
Ecoantibio 1 apparaissent modérés,
tant au niveau des changements de
pratiques, que des transformations
structurelles et des effets écono-
miques. Le plan s'est inséré dans une
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dynamique professionnelle, amorcée
par d'autres politiques publiques et
des initiatives privées. D'un point de
vue technique, la plupart des alterna-
tives aux antibiotiques existaient avant
la mise en ceuvre du plan. Les relations
entre parties prenantes de la filiére por-
cine ont été peu impactées par le plan
ou bien renforcées. Face au manque de
données, cette évaluation s'est basée
en grande partie sur des entretiens
avec des parties prenantes de la filiére
porcine, et a ce titre et comme bien
souvent en recherche qualitative, nos
résultats doivent étre extrapolés avec
prudence. Méme si la collecte des
données qualitatives n'est pas exhaus-
tive, elle s'est appuyée sur les acteurs
a priori les plus impactés par le plan
Ecoantibio 1. Les impacts économiques
propres du plan Ecoantibio 1 restent
difficiles a estimer, car ils sont dilués
dans les initiatives diverses de toute
la filiere porcine. Les auteurs recom-
mandent d'inclure au moment de la
conception des politiques publiques
de réduction d'usage des antibio-
tiques, une réflexion sur I'évaluation de
leurs effets, afin de disposer d'indica-
teurs pertinents et quantifiables pour
conduire des analyses rétrospectives.

Remerciements

Ce travail a été financé par le Ministre
de I'Agriculture et de I'Alimentation,
Secrétariat Général, Service de la
Statistique et de la Prospective.

duction without jeopardising technical and economic
performance. Prev. Vet. Med., 144, 167-178. https://
doi.org/10.1016/j.prevetmed.2017.05.023

vi-des-ventes-dantibiotiques-v%(3%A9t%(3%A-
9rinaires

Anses, 2021. Surveillance des médicaments vétéri-
naires en post-AMM. Rapport annuel 2020, Octobre
2021. https://www.anses.fr/fr/content/surveil-
lance-des-m%(3%A9dicaments-v%(3%A9t%(3%A-
9rinaires-post-amm-pour-2020

Bentley R., Bennett J.W., 2003. What is an antibiotic?
Revisited. Adv. Appl. Microbiol., 52, 303-331.

Collineau L., Rojo-Gimeno C., Léger A., Backhans A.,
Loesken S., Nielsen E.O., Postma M., Emanuelson U.,
Beilage E.G., Sjolund M., Wauters E., Stark K.D.C,,
Dewulf J., Belloc C., Krebs S., 2017. Herd-specific
interventions to reduce antimicrobial usage in pig pro-

Cooperl, 2020. Elever des animaux sans utiliser
d’antibiotique [Internet]. Disponible sur: http://
www.cooperl.com/actualites/elever-des-animaux-
sans-utiliser-dantibiotique

Corrégé 1., HémonicA., 2018. La biosécurité en élevage
de porcs : enjeux, observance, freins et perspectives de
progres. Journées Rech. Porcine 177-188.

Dahan M., Hanotaux P, Durand F., Liebert F., 2013.
Encadrement des pratiques commerciales pouvant
influencer la prescription des antibiotiques vétéri-
naires (No. 13014).

Dourmad J.Y., Salaiin Y., Lebret B., Riquet J., 2018.
Diversité des productions porcines en France. Innov.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4



354 /GUILLAUME LHERMIE et al.

Agron., 68, 151-170. https://doi.org/10.15454/
VUZNNY

Ducrot C., Adam C., Beaugrand F., Belloc C., Bluhm
J., Chauvin C., Cholton M., Collineau L., Faisnel J.,
Fortané N., Hellec F., Hémonic A., Joly N., Lhermie
G., Magne M.A., Paul M., Poizat A., Raboisson D.,
Rousset N., 2018. Apport de la sociologie a I'étude
de la réduction d'usage des antibiotiques. INRA
Prod. Anim., 31, 307-324. https://doi.org/10.20870/
productions-animales.2018.31.4.2395

European Union, 2003. Regulation (EC) No 1831/2003
of the European Parliament and of the Council
of 22 September 2003. In: Official J. Eur. Union,
4, http://eur-lex.europa.eu/legal-content/PT/
TXT/?uri=celex:32003R1831

FAQ, 2016. https://www.fao.org/fsnforum/resources/
reports-and-briefs/fao-action-plan-antimicrobial-
resistance-2016-2020

Fortané N., Bonnet-Beaugrand F., Hémonic A., Samedi
(., Savy A., Belloc C., 2015. Learning processes and
trajectories for the reduction of antibiotic use in pig
farming: A qualitative approach. Antibiotics (Basel). 4,
435-454. https://doi.org/10.3390/antibiotics4040435

Ifip, 2017. Le porc « engagé Ecoantibio » [Internet].
Report No. 18. Disponible sur : https://www.ifip.asso.
fr/sites/default/files/pdf-documentations/techporc
hemonic n18 2014.pdf

Ifip,2021.GTE. GTE :Evolutiondes résultatsmoyensnatio-
naux — naisseurs-engraisseurs https://www.google.
com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&c-
d=&ved=2ahUKEw;j8te2jooh9AhXnGzQIHW1jDoAQF-
noECBMQAQ&url=https%3A%2F%2Fdocs.ifip.asso.
fro%2Fdefault%2FdigitalCollection%2FDigitalCollec-
tionAttachmentDownloadHandler.ashx%3FparentDo-
cumentld%3D42315%26documentld%3D42316%2

Ifip, 2022. Porc par les chiffres : la filiére porcine en
France, dans I'UE et dans le monde. édition 2022
https://ifip.asso.fr/documentations/43355-le-porc-
par-les-chiffres-2022-2023/

Legendre V., 2018. Le porc biologique : un marché de
niche en lente progression. p. 40. https://ifip.asso.
fr/documentations/1639-le-porc-biologique-un-
marche-de-niche-en-lente-progression/

LegiFrance, 2021a. Code de la Santé Publique.
https://www.legifrance.gouv.fr/codes/article Ic/
LEGIARTI000032926283/

LegiFrance, 2021b. Code de la santé publique.
https://www.legifrance.gouv.fr/codes/section lc/
LEGITEXT000006072665/LEGISCTA0000061907287
page=1&pageSize=10&query=r+5141-1118&sea
rchField=ALL&searchType=ALL&tab selec-
tion=all&typePagination=DEFAULT&anchor=LE-
GIARTI000032256759#LEGIARTI000032256759

Lhermie G., GrohnY.T., Raboisson D., 2017. Addressing
antimicrobial resistance: An overview of priority
actions to prevent suboptimal antimicrobial use in
food-animal production. Frontiers Microbiol., 1-11.
https://doi.org/10.3389/fmich.2016.02114

Martineau G.P, 1997. Maladies d'élevage des porcs :
manuel pratique, France Agricole.

Ministére de I'Agriculture de la Péche et de la
Ruralité, 2011. Plan National De Réduction des
Risques D'Antibiorésistance En Médecine Vétérinaire
ECOANTIBIO 2017. http://agriculture.gouv.fr/
ecoantibio

Ministére de I'Agriculture de la Péche et de la
Ruralité, 2014. LOI n°2014-1170 du 13 octobre
2014 d'avenir pour l'agriculture, I'alimentation et la
forét. https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.

6skipWatermark%3Dtrue%26skipCopyright%3Dtrue

do?cidTexte=JORFTEXT000029573022&categorie-

&usg=A0vVaw1nqFXD88ufTMblflyqutZv

Résumé

Lien=id

OIE, 2016. The OIE strategy on antimicrobial resis-
tance and the prudent use of antimicrobials. World
Organizat. Anim. Health, November, 1-61. http://
www.oie.int/fileadmin/Home/eng/Media_Center/
docs/pdf/Portail AMR/EN OIE-AMRstrateqy.
pdf%0Awww.oie.int/antimicrobial-resistance

Process alimentaire, 2014. La Cooperl lance des pro-
duits de porc sans antibiotique [WWW Document].
URL https://www.processalimentaire.com/vie-des-
iaa/la-cooperl-lance-des-produits-de-porc-sans-an-
tibiotique-24367

SIMV, 2018. Chiffres 2017 AIEMV. https://www.simy.
org/actualite/chiffres-2017-aiemv

SNGTV, 2017. Recommandations de bonnes pratiques
d'utilisation des antibiotiques en filiere porcine.

Touat M., Opatowski M., Brun-Buisson C., Cosker K.,
Guillemot D., Salomon J., Tuppin P, de Lagasnerie G.,
Watier L., 2019. A payer perspective of the hospital
inpatient additional care costs of antimicrobial resis-
tance in France: A Matched Case-Control Study. Appl.
Health Econ. Health Policy, 17, 381-389. https://doi.
0rg/10.1007/540258-018-0451-1

Verliat F., Hémonic A., Chouet S., Le Coz P, Liber M.,
Jouy E., Perrin-Guyomard A., Chevance A., Delzescaux
D., Chauvin C., 2021. An efficient cephalosporin stewar-
dship programme in French swine production. Vet. Med.
Sci., 7, 432-439. https://doi.org/10.1002/vms3.377

WHO/FAO/OIE, 2016. Antimicrobial resistance: a
manual for developing national action plans (Issue
February). https://www.mrc.ac.uk/documents/pdf/
antimicrobial-resistance-timeline-report/

Williams-Nguyen J., Sallach J.B., Bartelt-Hunt S.,
Boxall A.B., M. Durso L., McLain J.E., Singer R.S.,
Snow D.D., Zilles J.L., 2016. Antibiotics and antibiotic
resistance in agroecosystems: State of the science. J.
Environ. Quality, 45, 394-406.

La contribution relative de I'usage des antibiotiques en production animale sur la baisse de l'efficacité des antibiotiques utilisés en médecine
humaine reste mal documentée, mais I'importance de ce probleme de santé publique requiert de réduire leur usage. Le plan Ecoantibio 1,
mis en ceuvre entre 2012 et 2016, consiste en une approche volontaire coordonnée par le Ministére de I’Agriculture afin de limiter 'usage
des antibiotiques dans les filiéres d'élevage. Ce plan, ainsi que I'ensemble des initiatives privées et publiques mises en place sur cette période
ont permis une réduction massive de I'usage des antibiotiques. Lévaluation rétrospective présentée ici identifie les effets socio-écono-
miques, aux niveaux individuels et structurels, de ce plan sur la filiere porcine francaise, percue comme forte utilisatrice d'antibiotiques.
Pour ce faire, une enquéte a été conduite auprés des parties prenantes. Les impacts socio-économiques du plan Ecoantibio 1 apparaissent
modérés, au niveau des changements de pratiques, des transformations structurelles, et des effets économiques. Ce plan s'est inséré dans
une dynamique professionnelle, amorcée par d'autres politiques publiques et des initiatives privées. D’un point de vue technique, la plu-
part des alternatives aux antibiotiques existaient avant la mise en ceuvre du plan, comme la vaccination ou la biosécurité. Les relations
entre parties prenantes de la filiere porcine ont été soit peu impactées, soit renforcées. Enfin, ce plan n'a pas eu d'impact significatif sur la
croissance des porcs ni sur les revenus des différents acteurs. In fine, le plan Ecoantibio 1 est venu confirmer la dynamique déja a l'ceuvre,
tout en donnant une assise réglementaire a des pratiques déja en place.

Abstract

English title: Socio-economic assessment of a program of reduction of antimicrobial use in the pig sector: the
case of Plan Ecoantibio 1

The fight against antimicrobial resistance represents one of the major public health challenges of the 215 century. Animal agriculture consists of
an important user of antimicrobials, and may therefore contribute to the risk of resistance in public health. In France, the Ecoantibio 1 plan was
implemented between 2012 and 2016, to limit the use of antimicrobials in the livestock sector. Ecoantibio 1 plan consists of a voluntary research
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education, and outreach program coordinated by the Ministry of Agriculture. The purpose of our retrospective evaluation is to present the plan’s
effects in the pig sector, which has experienced the greatest decline in terms of antimicrobial use over the period. The socio-economic effects of
the Ecoantibio 1 plan appears moderate, concerning the changes of practices, structural transformations and economic effects. Indeed, the plan
is part of a dynamic already at work, initiated by other public policies and private initiatives such as the moratorium on the last generation of
cephalosporins. Regarding technical aspects, most of the alternatives to antibiotics existed before the plan was implemented, such as vaccination
or biosecurity programs. Relations between stakeholders in the pork sector have been little impacted by the plan or have been strengthened.
Finally, the plan had no significant impact on the growth of pigs or on the incomes of the different stakeholders. Ultimately, the Ecoantibio 1 plan
amplified an ongoing dynamic, while providing a regulatory framework to practices already in place.
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M Les principes de gestion de la santé animale mis en avant par les acteurs de I'agriculture biologique, et qui
sont au cceur du cahier des charges AB, sont : naturalité, bien-étre animal et réduction des intrants chimiques.
Ainsi, le recours aux traitements médicamenteux allopathiques des animaux est généralement plus rare en AB
qu’en agriculture conventionnelle. Ceci est notamment permis par les pratiques d'élevage imposées par le cahier

des charges qui peuvent s'accompagner d’innovations au niveau du systéme d'élevage.

Introduction

L'Agriculture Biologique (AB) est un
mode de production et de transfor-
mation qui s'appuie sur une réglemen-
tation répartie entre plusieurs textes
européens et francais, qui évoluent
fréquemment (encadré 1). Parmi les
principaux fondements des réglements
en vigueur, sont énoncés le respect
des équilibres naturels, I'exclusion de
I'usage des produits chimiques de syn-
thése, des Organismes Génétiquement
Modifiés (OGM) et la limitation de I'em-
ploi d’intrants. Pour ce qui concerne
I'¢levage plus spécifiquement, les pra-
tiques adoptées doivent répondre aux
besoins comportementaux propres a
chaque espéce et tenir compte notam-
ment de deux grands principes qui sont
le lien au sol et le respect du bien-étre

animal. Deux concepts clés résument la
vision de la santé et du bien-étre ani-
mal en AB. Le concept de naturalité, va
au-dela d’assurer les besoins de I'ani-
mal.Vaarst et Alrge (2012) proposent de
considérer I'animal comme un étre pou-
vant vivre une vie plus riche avec des
opportunités pour exprimer une plus
grande partie de leur comportement
naturel (par exemple de jouer et avoir
un comportement social), de pouvoir
vivre des expériences enrichissantes
et d'avoir acces a de la nourriture et
un environnement qui sont considérés
comme naturels pour l'espéce (Vaarst
et Alrge, 2012). Dans ce concept de
naturalité, sont ainsiinclus : le refus des
produits chimiques, la promotion des
principes d’agroécologie et des prin-
cipes basés sur le respect de l'intégrité
de l'individu (Verhoog et al,, 2003). La
naturalité dans un systéme d'élevage

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7368

n‘est pas synonyme a une vie dans la
nature. Dans les systémes d'élevage
biologiques 'homme a une obligation
morale d’assurer le bien-étre animal
(Vaarst et Alrge, 2012), le concept de la
naturalité et le bien-étre sont donc inti-
ment liés. Le deuxiéme concept clé en
AB est celui de l'intervention humaine
pour le soin aux animaux, c'est-a-dire le
fait d'intervenir quand c’est nécessaire
et a travers des pratiques de soin res-
pectueuses du bien-étre animal (Vaarst
et Alrge, 2012). Afin de concilier bien-
étre animal et exclusion de I'usage des
produits chimiques de synthese, les
réglements recommandent de baser la
gestion de la santé animale sur la pré-
vention des maladies et d'accorder une
attention particuliére aux conditions de
logement et pratiques d'élevage d'ani-
maux de races et/ou souches adaptées.
Au-dela de la prévention, la prise en
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Cadre réglementaire de l'agriculture biologique et ses principales exigences relatives a la gestion de la santé
animale.

Depuis le 1% janvier 2009, I'agriculture biologique est encadrée par deux reglements européens : le reglement « cadre » (CE) n® 834/2007 du 28 juin 2007 relatif a
|a production biologique et a Iétiquetage des produits biologiques qui édicte les grands principes sur lesquels repose le mode de production biologique (en particulier
son article 14 qui précise les regles applicables a la production animale) et son reglement « d‘application » (CE) n° 889/2008 du 5 septembre 2008. Ce dernier
fixe les régles concretes a appliquer, en particulier ses articles 23 et 24 concernant « Prophylaxie et traitements vétérinaires » et ses annexes qui contiennent la liste
positive des intrants autorisés. Au 1¢ janvier 2022, un nouveau réglement (UE) n® 2018/848 est entré en vigueur. Complété par deux actes secondaires ((UE) 2020/427
et (UE) 2020/464), il fixe les régles concretes a appliquer sur le terrain, qui seront peu modifiées en matiere de santé animale.

Les reglements recommandent d'axer la gestion de la santé animale sur la prévention des maladies, via la sélection des races et des souches et les conditions délevage
(allaitement prolongé, hygiene, densités de logement modérées et acces a Iextérieur, conduite). Les principales contraintes a I'utilisation des traitements sont les suivantes :

En cas d'animaux malades ou blessés, la phytothérapie, I'homéopathie, les oligo-éléments, les minéraux (listés en annexe V du RCE n® 889/2008) et vitamines (listées
en annexe VI du RCE n®889/2008) sont a utiliser de préférence.

Les traitements allopathiques chimiques ne sont possibles quen curatif et leur nombre est limité (de 14 3 par an selon la durée de vie de I'animal, hors traitements
obligatoires et vaccins), sous la responsabilité d'un vétérinaire. Seuls les antiparasitaires ne sont pas limités en nombre.

Le délai d'attente apres un traitement allopathique pour pouvoir vendre des produits animaux est doublé par rapport au délai d‘attente légal de ce médicament. Si le
temps dattente |égal est nul, I'éleveur doit tout de méme appliquer un délai de 48 h minimum en AB.

Les hormones et les stimulateurs de croissance (hormonaux ou non, y compris les antibiotiques, les coccidiostatiques et autres auxiliaires artificiels de stimulation de
la croissance) sont interdits.

L'INAO (Institut National de l'origine et de a qualité) veille a I'application homogene du reglement européen sur la production biologique et, lorsque le droit européen
pose question, le Comité National de I'Agriculture Biologique (CNAB) est compétent pour interpréter les textes. Ainsi, le guide de lecture de 'INAO (2021) précise, entre
autres, la définition du traitement vétérinaire (tout traitement curatif ou préventif entrepris contre une maladie spécifique), la comptabilisation des traitements sur un
méme animal (si la prise en charge d'une maladie nécessite plusieurs prescriptions vétérinaires échelonnées dans le temps, un seul traitement est comptabilisé) et le

statut de certains intrants spécifiques (antiseptiques, huile de foie de morue, analgésiques. . .).

charge des animaux malades reste une
priorité pour respecter leur bien-étre,
mais doit répondre a certains impératifs
(voir détails dans I ).

Ces derniéres années, il est constaté
a la fois une croissance importante de
la demande des consommateurs en
produits de I'’AB et de celle des conver-
sions des agriculteurs a I'’AB (Agence
Bio, 2022a et 2022b), avec toutefois des
périodes de décalage entre lademande
et l'offre. Du c6té des consommateurs
francais, le caractére plus naturel des
produits labellisés AB est un élément
mis en avant par un tiers d'entre eux
(Agence Bio, 2022b). Une réduction
d'usage des traitements médicamen-
teux, via une meilleure prise en charge
de la santé animale, fait également par-
tie des motivations pour I'AB exprimées
par certains éleveurs (Duval et al., 2017).

Ainsi, la gestion de la santé des ani-
maux en productions animales en AB se
fait dans un cadre de conception singu-
liere de la santé animale par les éleveurs
et de limitations techniques liées au
cahier des charges de I'AB. Par ailleurs,
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la compréhension de ce qui fait la par-
ticularité technique des systémes AB
n'est pas si aisée. En effet, les recherches
scientifiques portant spécifiquement
sur les particularités techniques des éle-
vages en AB (études des performances
techniques, économiques, santé des
systemes AB, ou comparaisons avec
des systémes conventionnels) sont fina-
lement assez rares. Les études de type
biotechniques portent le plus souvent
sur des conduites d'élevage promues
en AB mais réalisées dans des élevages
conventionnels. Elles ne refletent pas les
conditions de production particulieres
de I'AB et ne sont donc pas forcément
pertinentes pour évaluer leur effica-
cité dans les conditions de I’AB. Ainsi,
dans cette revue, nous privilégions les
références biotechniques produites
dans des systémes AB, méme si elles
sont rares. En revanche, des travaux de
sciences humaines et sociales se sont
intéressés de facon plus spécifique aux
éleveurs en AB, afin de rendre compte
de leurs caractéristiques mais aussi de
la maniére dont ils pensent et pratiquent
cette forme d'agriculture. Ces travaux
visent a saisir en quoi les agriculteurs

biologiques se distinguent des agri-
culteurs conventionnels et sont, plus
largement, porteurs d’une vision alter-
native du développement agricole (par
ex : Cabaret et Nicourt, 2011 ; Bellon et
Penvern, 2014). Dans cet article, nous
abordons dans un premier temps les par-
ticularités sociotechniques de gestion de
la santé par les éleveurs, puis, dans un
second temps, la situation sanitaire et les
particularités biotechniques de gestion
de la santé des animaux en AB. Notons
que les travaux disponibles dans la litté-
rature sont plus abondants en produc-
tions de Ruminants qu’en productions
de monogastriques ; ceci explique le fait
qu'ils sont pris en références et utilisés
comme illustration des idées que nous
développons dans cet article.

1. Aspects sociotechniques
de gestion de la santé
par les éleveurs en AB

Cette partie présente d'abord les
conceptions que les éleveurs biolo-
giques ont de la santé des animaux
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et de la meilleure fagon de la gérer,
puis la maniére dont ces éleveurs se
positionnent vis-a-vis de différents
intervenants extérieurs (conseillers,
vétérinaires, animateurs de groupes
techniques...). Il est utile de signaler
que ces différents travaux en sociolo-
gie sont inégalement appliqués aux
différentes filieres : les élevages de
Monogastriques biologiques sont sous
représentés dans les études sociolo-
giques. Une grande part des références
bibliographiques s'applique aux filieres
de Ruminants.

H 1.1. Traits communs

et variabilité

des conceptions de la santé
animale chez les éleveurs
en AB

Nombre de travaux ont mis en avant
des facons particulieres de penser la
santé animale en AB. Ainsi, Cabaret et
Nicourt (2011) ont décrit deux modeéles
de pensée pour comparer les concep-
tions de la santé entre éleveurs conven-
tionnels et éleveurs biologiques : d'un
c6té, un modéle ontologique et additif
pour les éleveurs conventionnels, qui
verraient la maladie comme la résultante
de bio-agresseurs extérieurs, par opposi-
tion au modéle fonctionnel et soustractif,
porté par les éleveurs AB et dans lequel
la maladie est vue comme un déséqui-
libre de I'animal dans son environne-
ment; ce déséquilibre doit alors étre
compensé par un réajustement des pra-
tiques délevage. Ce deuxieme modeéle
s'inscrit dans une approche holistique,
multifactorielle de la santé, nommée
«approche globale » par de nombreux
acteurs de I'accompagnement en santé
animale (Le Bris etal,, 2018).

Ainsi, Duval etal. (2017) ont montré
que des stratégies de gestion de la santé
animale des éleveurs bovins laitiers en
AB visaient a promouvoir la santé du
troupeau plutét que la gestion ou I'élimi-
nation de maladies ciblées. Les éleveurs
disent travailler sur le systeme fourrager,
la génétique animale, les conditions de
logement, la surveillance et la qualité des
soins apportés aux animaux pour amélio-
rer la santé du troupeau. On observe éga-
lementun intérét pour les approches dites
« alternatives » de la santé animale chez
les éleveurs biologiques : soit préventives

La méthode alternative d’observation Obsalim (Manoli et Hellec, 2017 ;

Michaud et al., 2019).

Parmiles approches alternatives de la santé animale utilisées en AB, la méthode Obsalim® propose de détecter
et de résoudre les problemes sanitaires liés a I'alimentation chez les ruminants. Cette méthode, basée sur
I'observation fine des animauy, est une méthode développée de facon empirique par un vétérinaire. Il a mis
au point un systeme de correspondance entre des signes cliniques observables sur des vaches laitieres (puis
d'autres especes et autres orientations de productions) et des déréglements alimentaires. Cette méthode a
trouvé un mode de diffusion tres rapide parmi les éleveurs au niveau national, elle est trés présente dans
les formations aux éleveurs sur les techniques d'élevage et sur la conversion a I'AB, et ce succes de diffusion
sexplique par I'efficacité du dispositif de formation mis en place (individuel et avec utilisation en groupe) et
par lefficacité pratique que lui reconnaissent les éleveurs (pour la conduite de I'alimentation, le choix des
rations). Cette méthode a pour originalité d'outiller les pratiques d‘observation des animaux et du troupeau,
avec un jeu de cartes décrivant les principaux symptmes a observer. Elle propose aussi un dispositif (les
rallye-poils) de mise en réseau des éleveurs pour les amener a discuter entre eux de leurs observations sur
leur troupeau et ceux des autres. C'est surtout cette possibilité de développer ses capacités d'observation des
animaux qui est appréciée par les éleveurs. Pour certains, cela les raméne a une dimension plus sensible du
travail en élevage, plus porteuse de sens. Cette méthode est non validée scientifiquement mais une étude la
comparant a une approche plus conventionnelle de diagnostic alimentaire a conclu a une efficacité similaire

(Michaud et al, 2019).

par l'alimentation (par exemple, la
méthode Obsalim?®, voir I ) soit
thérapeutiques (principalement phyto- et
aromathérapie, homéopathie et ostéo-
pathie), gqu'ils associent le plus souvent,
créant ainsi une multitude de combinai-
sons de traitements (Hellec et Manoli,
2018). Lappropriation de ces techniques
étant longue, avec peu de références
scientifiques disponibles ou d’accom-
pagnement spécialisé sur ces questions,
ils fonctionnent par essai-erreur et s'ap-
puient donc beaucoup sur leur expé-
rience (Cabaret et Nicourt, 2009 ; Nicourt
etal, 2009).

Ces conceptions de la santé spéci-
fiques aux éleveurs en AB sont toutefois
a discuter au regard d’autres études
typologiques qui sintéressent plus par-
ticulierement aux liens entre représen-
tations et pratiques au sein de certaines
filieres animales. Nicourt et al. (2009) ont
ainsi décrit deux grands types d'éleveurs
en AB en production ovin viande, qui se
distinguent par leurs conceptions de la
santé, leurs pratiques et leur rapport au
conseil : i) éleveurs « autonomes », iso-
lés, dont le but est d'arriver a cet équi-
libre de la santé par des pratiques trés
larges favorisant un environnement le
plus naturel possible, dans des condi-
tions se rapprochant de la vie sauvage,
et permettant d’avoir des animaux plus
résistants ; ij) éleveurs « créatifs » qui
s'appuient davantage sur les médecines
alternatives pour corriger des problémes

de santé, tout en ayant des pratiques
d’hygiéne et de conduite d'élevage qui
réduisent les risques sanitaires ; de plus,
ces éleveurs expérimentent réguliere-
ment de nouvelles techniques préven-
tives et/ou alternatives.

Plus récemment, une étude en pro-
duction de bovins viande et d'ovins lait
en AB (Joly, 2018) a identifié trois types
d‘éleveurs qui illustrent bien les grands
principes de gestion de la santé en AB
présentés par Vaarst et Alrge (2012) :
i) des éleveurs pour lesquels un animal
en bonne santé se définit comme un
animal avec un faible niveau d'interven-
tions ;ils s'appuient sur la conduite d'éle-
vage (alimentation équilibrée, vélages
plein air par exemple) pour prévenir des
troubles de santé; ii) des éleveurs pour
lesquels un animal en bonne santé est un
animal avec un niveau de performances
satisfaisant ; ils ont alors davantage
recours a des interventions préventives
pour gérer la santé : vaccins, médecines
alternatives, hygiene ; iii) entre ces deux
types bien identifiables, se dessine un
troisiéme groupe d'éleveurs aux pra-
tiques et conceptions intermédiaires.

H 1.2. Accompagnement
sanitaire des éleveurs en AB

Ces visions de la santé se traduisent
par un besoin d’accompagnement
adapté pour éclairer des choix a faire
en termes de conduite du systéme

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Le réseau de conseil des éleveurs en agriculture biologique en matiére

de santé animale.

Vétérinaire spécialiste
en médecine alternative
extérieur au territoite

Autres éleveurs
membres du groupe

Animateur de groupe
autour de la santé animale

Vétérinaire conventionnel

Ferme d’élevage
en agriculture
biologique

= Technicien d’élevage

Technico-commercial
(minéraux,
compléments alimentaires...)

< (Conseil individuel et/ou vente de produits (visites ou téléphone)

<« Formations
<—— Echanges d’expérience
<— Urgences, prescriptions

d‘élevage et de soins apportés aux ani-
maux. La synthétise le réseau
de conseil des éleveurs en AB.

De maniére générale, les vétérinaires
ruraux, qualifiés de « pompiers », ne sont
pas considérés par les éleveurs biolo-
giques comme des conseillers privilé-
giés (Duval et al,, 2017). Une partie des
vétérinaires tentent de dépasser ce role
d'urgentiste pour devenir un partenaire
dans le suivi de la santé animale (Duval
etal, 2016 ;Benoit, 2021). lls rencontrent
cependant des difficultés pour simpo-
ser comme acteur-clé dans la définition
des stratégies de gestion de la santé
des troupeaux des éleveurs laitiers en
AB et sont méme parfois jugés incom-
pétents par ces éleveurs, pour avoir
ce role (Vaarst et al., 2006 ; Duval etal.,
2017), et ce méme dans des pays ou le
role du vétérinaire dans les élevages est
formellement défini dans la législation
biologique nationale (Skjolstrup etal.,
2021). Cela s'explique en partie par le
contexte spécifique de I'AB, que les vété-
rinaires semblent mal connaitre, tant en
ce qui concerne la réglementation que
les attentes spécifiques des éleveurs
biologiques (approche globale de la
santé, médecines alternatives). De plus,
aller vers un role de conseiller nécessite
le développement de formes différentes
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de collaborations avec les éleveurs,
basées sur de nouveaux modeles écono-
miques des cabinets vétérinaires ruraux
(Benoit, 2021). Recevoir un conseil indé-
pendant de la vente de médicaments
est en effet une préoccupation forte des
éleveurs en AB (Duval et al., 2017) Ainsi,
certains collectifs d'éleveurs travaillent
avec des vétérinaires qui réalisent des
prestations de conseil en santé des trou-
peaux sans vendre de médicaments, par
exemple par le biais de conventions
entre des groupements déleveurs et
des vétérinaires indépendants (Ruault
etal, 2016). Par ailleurs, si la majorité des
vétérinaires ruraux a longtemps ignoré
la demande des éleveurs en matiere de
médecines alternatives, des initiatives
se développent depuis peu, comme par
exemple la création d'un programme de
formation continue par les écoles vétéri-
naires sur le théme de la phytothérapie.

Le décalage entre conseil des vété-
rinaires classiques et besoins des éle-
veurs en AB a poussé ces derniers a plus
d’autonomie décisionnelle, notamment
dans le choix de leurs conseillers santé.
Selon Hellec et Manoli (2018) et Hellec
etal. (2021), les éleveurs qui utilisent des
médecines alternatives s'appuient sur
plusieurs types de professionnels pour
les aider dans la gestion quotidienne de

la santé de leurs troupeaux : le vétérinaire
conventionnel pour les interventions
classiques sur le troupeau, mais aussi des
vétérinaires alternatifs, reconnus pour
leur expertise sur les médecines alter-
natives et intervenant majoritairement
lors de formations en groupe. Outre les
différents types de vétérinaires, d'autres
intervenants accompagnent les éleveurs
en AB : des techniciens (de type conseil-
lers laiterie ou reproduction), des tech-
nico-commerciaux ou des commerciaux
(vendeurs daliments, produits a base
de plantes ou minéraux) (Manoli et al,
2018) et des animateurs de groupes de
formation et d'échanges autour de la
santé animale. Sur certains territoires,
des groupes « santé animale » se sont
formés afin de pallier au manque de
conseil en approches alternatives. Ces
groupes sont formés le plus souvent par
des structures d’accompagnement au
développement agricole, spécialisés en
agriculture biologique ou sur I'élevage
herbager (types CIVAM, GAB, Chambres
d'agriculture...) mais non spécialisées
sur la santé animale. C'est a la demande
de leurs adhérents que des groupes
spécifiques sur la santé animale ont été
formés. Les animateurs de ces groupes
sont alors considérés par les éleveurs
comme des interlocuteurs particuliére-
ment importants. Le conseil apporté est
de nature collective, et associe des temps
de formation en petits groupes (allant
de 5 a 12 personnes environ) durant
lesquels des contenus techniques sont
dispensés souvent par des intervenants
extérieurs, et des temps déchanges entre
éleveurs, visant a partager des savoir-
faire pratiques et situés dans le contexte
spécifique de chacun. Ce partage d'expé-
riences entre éleveurs, s'il ne permet pas
de valider les effets sur la santé de telle
ou telle pratique, tant la santé est multi-
factorielle, a été depuis longtemps décrit
comme une voie trés répandue de diffu-
sion des innovations en agriculture (Darré
etal, 2004). Ces échanges répondent a
une volonté d’autonomie dans la prise
de décision pour gérer la santé animale
de leurs troupeaux, ainsi qu’a un besoin
de solutions tres pratiques pour gérer la
santé animale (Manoliet al,, 2020). De tels
échanges entre éleveurs existent aussi
dans d'autres contextes : par exemple les
« stable schools » au Danemark, temps de
formation et déchanges entre éleveurs
qui se déroulent aussi sur le site de la
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ferme de I'un des participants (Vaarst
etal, 2007). Lintérét des éleveurs pour ces
modalités de conseil de groupe lors de
formations n'est d'ailleurs pas spécifique
aux éleveurs AB, il est confirmé de facon
plus large pour des éleveurs convention-
nels (Manoli et al,, 2020), méme s'il existe
depuis plus longtemps en systéme AB et
herbager (par exemple acteurs du conseil
tels que les GAB et CIVAM)

Pour conclure sur cette illustration
des conceptions et pratiques, il est a
noter que ces conclusions sont diffi-
cilement extrapolables aux cas des
filieres de Monogastriques : les filieres
de Monogastriques sont en effet carac-
térisées par une plus faible densité
des élevages sur un territoire et une
structuration forte des filieres (filieres
plus intégrées). Il serait d'ailleurs inté-
ressant d'étudier les particularités des
conceptions des éleveurs d'espéces
Monogastriques en ce qui concerne les
conceptions de la santé et I'accompa-
gnement des éleveurs.

2. Aspects biotechniques
de gestion de la santé
par les éleveurs en AB

Dans cette partie, nous proposons
dans un premier temps un état des lieux
comparé de la situation sanitaire des éle-
vages en AB et en conventionnel. Ces
études ont été le plus souvent conduites
en élevage de vaches laitiéres. Nous

examinons ensuite dans quelle mesure
les exigences principales du cahier des
charges, prises individuellement ou inté-
grées au sein d'un systéme d'élevage AB,
peuvent impacter la santé animale.

W 2.1. Situation sanitaire
dans les élevages en AB

L'état de santé des troupeaux et les
dominantes pathologiques en AB n'ap-
paraissent pas fondamentalement dif-
férents de ce qui est décrit en élevage
conventionnel. En revanche, les préoc-
cupations des éleveurs peuvent étre
plus prégnantes vu que le recours aux
traitements apparait plus limitant.

En production bovine laitiére, les don-
nées scientifiques publiées permettant
de comparer la situation sanitaire des
troupeaux en AB et en conventionnel
sont nombreuses et robustes. Elles ont
été synthétisées par Sundrum (2001) et
nous apportons ici des compléments
plus récents ( ). La fréquence
des troubles de santé des vaches en AB
apparait un peu meilleure que celle des
vaches élevées en systéme convention-
nel. La comparaison n'est cependant
pas si simple lorsque l'on s'intéresse
aux maladies exprimées cliniquement
du fait d’une moindre détection et
prise en charge médicamenteuse des
malades par les éleveurs en AB (Ruegg,
2009). Ceci est principalement vrai pour
les mammites ou peu de différences
sont observées. En revanche, pour les
maladies métaboliques, la fréquence

est souvent tres inférieure en élevage
en AB, comme par exemple pour les
cétoses réduites de 50 a 75 % selon les
études.

Ce meilleur état sanitaire des vaches
laitiéres en AB se traduit par un moindre
usage des médicaments convention-
nels, intrants chimiques de synthese.
Une étude comparant les dépenses
en médicaments de 58 éleveurs en
AB a 234 éleveurs en conventionnel
en région Rhone-Alpes (Sulpice etal,
2017) a montré que l'usage en médica-
ments allopathiques en AB est réduit de
34 %. Cela est vrai pour 'ensemble des
familles thérapeutiques (antibiotiques,
anti-inflammatoires, traitements hor-
monaux, réhydratants). Cette réduction
est plus marquée pour les antiparasitaires
(- 60 %) et moindre pour les vaccins
(= 10 %). En revanche, l'usage de l'aro-
mathérapiey est plusimportant (+ 73 %).

En productions porcines et avicoles,
les études comparatives entre élevage
conventionnel et en AB sont moins
nombreuses (voir pour revue, Kijlstra et
Eijck, 2006). Nous nous contenterons
de souligner ici quelques traits de la
situation sanitaire dans ces produc-
tions En France, une enquéte épidé-
miologique sur 85 lots de poulets de
chairs en AB (Souillard etal., 2019) a
montré que seuls 37 % ont rencontré
des problemes sanitaires, avec dans
trois quarts des cas des problemes
digestifs (75 % entérites non précisées,
16 % entérites nécrotiques et 8 % coc-

Comparaison de la fréquence des maladies de production dans des troupeaux bovins laitiers en agriculture
biologique et en agriculture conventionnelle.

F”gys, Nombr_’e Concentration Mammites Cétose Hypocalcémie Non Cex
d’élevages Bio/ cellules . L g - Référence
. cliniques clinique clinique délivrance
Conv somatiques

Suéde 82/99 Bio = Conv Bio < Conv | Bio < Conv - Bio < Conv | Bennedsgaard et al. (2003)
Suéde 20/20 Bio = Conv Bio = Conv - - - Fall et Emanuelson (2009)
Norvége 149/159 Bio = Conv Bio < Conv | Bio < Conv Bio = Conv Bio < Conv Valle et al. (2007)
Norvége 31/93 Bio = Conv Bio < Conv | Bio < Conv Bio < Conv - Hardeng et Edge (2001)
USA 30/30 Bio = Conv Bio = Conv - - - Sato et al. (2005)
France 2668/68 291 | Bio > = Conv Le Mezec et al. (2016)
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cidioses). Face a ce type de probléme,
les éleveurs ont eu recours en priorité
aux médecines alternatives avec 63 %
des éleveurs qui les ont utilisées de
facon exclusive alors que 18 % ont
privilégié un traitement allopathique
(antibiotique, anticoccidien). En pro-
duction porcine en AB, que les porcs
soient élevés en batiment ou en plein-
air, ils montrent une faible fréquence
de problémes de santé et de bien-
étre (Leeb etal, 2019 ; Delsart et al.,
2020). Les dominantes pathologiques
sont similaires a celles rencontrées
en élevage conventionnel : troubles
respiratoires en post-sevrage et en
engraissement (Leeb etal., 2019) et
diarrhées en post-sevrage, qui peuvent
conduire a un taux de mortalité élevé
par déshydratation (Leeb et al,, 2014).
En maternité, le probléme multifacto-
riel de la mortalité néonatale des por-
celets sous la mere est amplifié par les
conditions de mise bas moins sécuri-
sées (écrasement possible des porce-
lets et surveillance plus compliquée)
(Delsart et al., 2020). Lorsque les porcs
ontaccés a un parcours, quelques diffi-
cultés de gestion sanitaire demeurent,
d’une part, le parasitisme et, d’autre
part, le risque sanitaire par relache-
ment de la biosécurité (Delsart et al.,
2020). Il manque un état des lieux de
la situation sanitaire en France, la pro-
duction de porc biologique restant
tres limitée (1,8 % des truies ; Source :
Agence BIO/OC, Agreste/ SAA 2020).

Au-dela de ces faibles différences
entre AB et conventionnel, il est

intéressant de souligner que les niveaux
de maitrise sanitaire en élevage en AB
sont trés contrastés entre pays. Ces
différences peuvent étre illustrées
( ) grace a une étude dans 192
élevages bovins laitiers en Allemagne,
Espagne, France et Suéde (Kriegeret al,
2017). Quelle que soit la maladie consi-
dérée, la fréquence était en moyenne
plus basse en Suede, alors que les
caractéristiques d'élevage n'étaient
pas spécialement favorables a la santé
des vaches (niveau de production plus
élevé, recours a la stabulation entra-
vée pour certains troupeaux). Notons
également que la situation sanitaire de
certains élevages est trés dégradée (par
exemple, plus de 20 % de veaux morts
ou plus de 30 % de vaches boiteuses ;

) malgré la conformité de leurs
pratiques au cahier des charges de I'AB.
Cela donne lieu a des questionnements
des acteurs de la filiere d’'amont et
d’aval sur l'opportunité d'exigence d'un
état sanitaire minimal a atteindre pour
maintenir la certification AB (Krieger
etal, 2020).

H 2.2. Contribution
du cahier des charges
a la santé des animaux

Certaines techniques d'élevage,
imposées ou recommandées par le
cahier des charges pour des raisons de
préservation de la santé ou de la biodi-
versité, ont été largement adoptées par
les éleveurs en AB et ont eu des impacts
positifs sur la préservation de la santé
des animaux.

Les exigences pour le logement
des animaux sont, dans certaines pro-
ductions, trés différentes de ce qui se
pratique en élevage conventionnel et
ont un réel impact sur la santé animale.
Ainsi, en production porcine biolo-
gique, 'espace par animal dans les loge-
ments fermés est doublé par rapportau
conventionnel et l'accés a l'extérieur
est désormais obligatoire. La plupart
des études concluent a une fréquence
des lésions pulmonaires observées a
I'abattoir divisée par 3 pour les porcs
charcutiers en production AB par rap-
port a ceux élevés en conventionnel, en
lien avec 'amélioration de la qualité de
I'air (pour revue, Delsart et al,, 2020). La
liberté de mouvement des truies en fin
de gestation et en maternités, méme si
elle accroit parfois la mortalité des por-
celets (Goumon et al., 2022), facilite la
nidification et la mise bas (Delsart et al.,
2020) ce qui permet de se passer de
l'usage de prostaglandines, interdites.

Le cahier des charges recommande
de prévenir les maladies par le recours
a des types génétiques adaptés (voir

). Les types raciaux utilisés en
élevage biologiques sont, a I'évidence,
plus diversifiés qu'en élevage conven-
tionnel. Ceci peut étre illustré par des
données en élevage bovin (Le Mezec
etal, 2016) : les troupeaux avec la race
Prim'Holstein exclusive représentent
53 % en conventionnel et seulement
22 % en agriculture biologique. Ces
derniers favorisent les autres races lai-
tieres et aussi le croisement (10 % des
inséminations en croisement laitier).

Fréquence des maladies de production dans 192 élevages bovins laitiers en agriculture biologique dans 4 pays

européens d’apreés Krieger et al. (2017).

France Allemagne Espagne Suéde
Mortalité des veaux Médiane 57 1,4 nd 1,1
(% de mortalité
dans le premier mois) Mini-maxi 0-30,0 0-19,2 nd 0-5,4
) . Médiane 55,5 53,6 57,5 441
Mammites subcliniques
(% CCS > 100 000 cellules/mL) . )
Mini-maxi 26,1-87,5 24,8-73,5 37,0-94,2 18,9-80,6
Médiane 25,0 20,4 10,0 4,3
Prévalence de boiteries (%)
Mini-maxi 0-51,4 0-79,2 0-27,3 0-25,4

(CCS : concentration en cellules somatiques du lait.
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Pourtant, ces choix de diversité raciale
ne se traduisent pas obligatoirement
par une meilleure résistance aux mala-
dies. En effet, la connaissance des
écarts génétiques entre races n'est pas
disponible en France, ou le calcul des
index se fait au sein de chaque popu-
lation raciale. IIs ont été approchés
dans des études dont l'objectif est
de produire des estimations de l'effet
d’hétérosis. Ainsi, en production bovine
laitiere, Dezetter et al. (2015) ont mon-
tré que la résistance génétique aux
mammites était plus élevée en race
Montbéliarde qu'en race Normande,
la race Prim'Holstein étant intermé-
diaire. De plus, l'effet d’hétérosis’ pour
les caractéres de santé est faible et
pas toujours favorable (Dezetter et al,
2019). Une voie de progrés sur le choix
des types génétiques serait d'avoir aussi
une offre génétique plus diversifiée en
race pure qui permettrait aux éleveurs
de choisir des animaux qui répondent a
leurs attentes. Quel que soit le type de
production, les éleveurs sont deman-
deurs de l'intégration de nouveaux
critéres dans les schémas de sélection
(rusticité, immunité naturelle, valorisa-
tion des fourrages grossiers, docilité,
qualités maternelles, efficacité alimen-
taire, tempérament des animaux) qui
peuvent contribuer a la santé animale
(Experton, 2015). Cependant, I'adapta-
tion des types génétiques a I'AB n'en est
qu‘a ses balbutiements quel que soit le
type de production.

L'apport de fourrages grossiers aux
porcs, imposé par le cahier charge AB a
des effets particuliérement intéressants
sur I'équilibre et la santé du troupeau.
Chez le porc charcutier, il contribue
a réduire la fréquence des ulcéres
gastriques (Holinger et al,, 2018). Pour
les truies gestantes, l'effet rassasiant
de cet apport permet de compenser
la frustration liée a leur rationnement
alimentaire et de diminuer les tensions
hiérarchiques au sein du troupeau. La
consommation de fibres en maternité
est globalement favorable a la santé
des truies au moment des mises bas
(Meunier-Salaun et al., 2001). De plus,

1 Leffet d'hétérosis correspond a la différence entre
la performance moyenne de la population issue du
croisement de premiére génération etla performance
moyenne des deux populations parentales.

la capacité d'ingestion améliorée par
le fort encombrement des fourrages
permet d’augmenter la consommation
alimentaire, la production de lait et
in fine la survie des porcelets. Chez les
ruminants, les systemes d'alimentation
en AB sont, de maniére générale, basés
sur le paturage. Celui-ci est bénéfique
a la santé des bovins, en réduisant la
fréquence des maladies de production.
Cependant, a c6té de cet effet favorable
dominant, le paturage présente cepen-
dant des risques spécifiques (toxicité
des plantes, tétanie d'herbage, infes-
tation par les mouches et les tiques...)
que l'éleveur doit apprendre a gérer
(Bareille et al,, 2019).

La durée d’alimentation lactée
des jeunes imposée par le cahier des
charges est plus longue que ce qui
se fait en conventionnel. Cela semble
contribuer a leur meilleure santé. En
production porcine, le sevrage consti-
tue une période a risque de diarrhées
chez le porcelet (Leeb etal, 2015). Le
sevrage a 40 jours, durée d'allaitement
minimum imposée par le cahier des
charges AB, peut étre particuliére-
ment risqué vu que cela correspond au
moment de déclin de I'immunité pas-
sive par les anticorps maternels avant
la mise en place définitive de I'immu-
nité propre du porcelet. Cependant,
peu d'études ont objectivé l'effet d'un
sevrage aussi tardif. Au sein du dispo-
sitif expérimental INRAE Porganic?, il a
été choisi de faire un sevrage un peu
plus tardif, a 49 jours afin d’assurer une
meilleure maturité digestive des por-
celets. Associé a un aliment deuxiéme-
age peu protéique, il a permis d‘éviter
les diarrhées (Ferchaud et al,, 2022). En
production bovine laitiére, le cahier des
charges impose un minimum de 3 mois
d‘alimentation des veaux, de préférence
au lait maternel. La encore, certains éle-
veurs ont opté pour une durée d'allaite-
ment encore plus longue. Ainsi, depuis
une dizaine d'années, on observe la
diffusion d’'une technique innovante
d'élevage des veaux laitiers par des
vaches nourrices au sein des réseaux
professionnels constitués autour du

2 Pour en savoir plus, https://www.inrae.fr/
actualites/porganic-dispositif-experimental-
inrae-recherches-production-porcine-biologique-
region-nouvelle-aquitaine

paturage intensif. Cette technique per-
met une durée d'allaitement beaucoup
plus longue. Elle consiste a confier a
une vache, sortie du troupeau laitier,
de deux a trois veaux, qu'elle nourrit
et éléve pendant 4 a 8 mois, en grande
partie au paturage. Cette technique est
tres favorable a la santé et au bien-étre
des veaux (Constancis et al., 2021). Elle
vise également a réduire la pénibilité
du travail de Iéleveur tout en amélio-
rant I'autonomie fourragére du systéme
(Coquil etal,, 2017).

Les médecines alternatives (phyto-
thérapie, homéopathie) sont a utiliser
de préférence pour traiter les animaux
malades ou blessés ( ). Ces
pratiques tiennent une place impor-
tante dans la conduite des élevages
biologiques. Ainsi, une enquéte dans
100 élevages de ruminants en pro-
duction biologique a montré que
68 % utilisaient I'hnoméopathie et 65 %
I'aromathérapie (Experton et al,, 2021).
Dans I'étude de Souillard et al. (2019),
les éleveurs de poulets de chairs en
AB utilisent une variété de traitements
non allopathiques chimiques ( ).
Il faut toutefois noter que ces traite-
ments sont mobilisés de facon préven-
tive (79 % des usages contre seulement
21 % pour le curatif), pour éviter les
problémes digestifs, mais aussi favoriser
l'ossification et la croissance.

Outre les questions que ces pratiques
alternatives de traitement soulévent en
matiere de qualité, d’innocuité et de
commercialisation, celle de leur effica-
cité est tres prégnante (Rostang etal,
2022, ce numéro) qui nécessite de faire
appel a différentes méthodes adaptées
et robustes pour évaluer leurs bioactivi-
tés en fonction des besoins des élevages.
Une proposition de méthodologies déva-
luation des effets d'extraits de plantes sur
I'immunité des poulets est exposée dans
ce numéro (Travel et Guilloteau, 2022 ;
ce numéro). Cependant, une partie de
I'effet favorable ressenti par les éleveurs
peut provenir de la détection précoce
de modifications comportementales
des animaux qui va de pair avec la mise
en ceuvre de ces méthodes alternatives
(Hellecetal, 2021).

Malheureusement, il existe encore
quelques situations ou les conditions
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Proportion de 85 lots de volaille de chair en agriculture biologique ayant

systéme de production minoritaire et
recours a des traitements dits alternatifs d'aprés l'étude francaise de Souillard

et al. (2019).
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d'élevage et les exigences du cahier des
charges AB compliquent la gestion de la
santé des animaux. C'est le cas de la pro-
duction de porc charcutier pour laquelle
la gestion des apports en fer et la castra-
tion dans le jeune age sont des étapes
délicates. D'une part, il a été montré
gu'une supplémentation en fer est
nécessaire pour maintenir I'hémoglobi-
némie et la santé des porcelets élevés en
batiment ou en plein air, et qu'une seule
injection intramusculaire de fer (limite
d'un traitement allopathique pour le
porc charcutier) pourrait étre sous-op-
timale pour prévenir I'anémie des por-
celets (Delsart et al,, 2020 ; Prunier et al.,
2022). Il est donc nécessaire de trouver
des solutions orales alternatives a l'injec-
tion de fer, pour assurer un apport en fer
suffisant, naturel et progressif aux porce-
lets nouveau-nés, tout en gardant la pos-
sibilité de traitement allopathique pour
un autre motif au cours de la vie du porc
charcutier bio. D'autre part, la castration,
recommandée du fait d'un age a 'abat-
tage tardif, implique également 'emploi
de traitements allopathiques chimiques
pour gérer la douleur; des solutions
alternatives sont donc attendues.

Conclusion

En conclusion, I'étude des pratiques
et conceptions des éleveurs en AB
témoigne globalement des efforts
de ces éleveurs pour aller vers plus

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

de naturalité dans la conduite et la
conception des systémes d'élevages.
Ces orientations techniques se sont
traduites par des dispositifs de conseil
particuliers dans le domaine de la
santé animale en élevage biologique.
Par ailleurs, la comparaison des statuts
sanitaires entre élevages biologiques et
conventionnels montre globalement
une meilleure santé des troupeaux
menés en AB, méme si la comparaison
est toujours délicate, du fait des seuils
d'intervention différents entre éleveurs
conventionnels et en AB.

A lissue de cette synthése, les par-
ticularités des éleveurs AB dans le
domaine de lI'innovation sont a noter.
Les innovations développées et testées
in situ par les éleveurs biologiques ont
toujours été nombreuses, trouvant leur
origine dans le cahier des charges et
les valeurs portées par les acteurs de
I’AB, et faisant apparaitre cette forme
d’agriculture comme un lieu fertile
d'innovations techniques (Bellon et
Penvern, 2014), sur lesquelles parado-
xalement les chercheurs se sont peu
penchés. Ainsi, les recherches biotech-
niques portant sur ces systémes et/ou
sur les pratiques intéressant les éle-
veurs en AB ont été toujours limitées,
car considérées souvent comme trop
marginales.

Les recherches spécifiques a I'AB
sont menées afin de mieux analyser ce

de rendre compte des valeurs portées
par ses acteurs. Elles permettent de
mettre en avant des innovations de
différents types, qui a I'heure de la
transition agroécologique, montrent
un chemin possible de cette transi-
tion. Par exemple, la diversification
des sources de conseil mobilisées par
les éleveurs AB pour les accompagner
dans des médecines plus douces et
plus préventives, montre un appuiplus
ancien et plus fort dans les réseaux AB
sur les échanges d’expériences entre
pairs. Les savoirs pratiques et situés
qui sont promus dans ces formes
d'échanges de savoirs sontimportants
a développer pour I'agroécologie. Ces
formes de conseil se développent et
trouvent d'ailleurs actuellement leur
essor dans des réseaux du conseil
sanitaire non liés a ’AB (Manoli et al.,
2020). A ce titre, I'agriculture biolo-
gique, dans le domaine de la santé
animale, peut apparaitre comme une
niche d'innovations technologiques
quiont émergé dans un régime socio-
technique particulier (Geels et Schot,
2007) et se diffusent largement dans
le régime dominant, ou de plus en
plus d’'innovations systémiques sont
requises (plus de gestion intégrée
de la santé animale par exemple,
Fortun-Lamothe et al., 2022 dans ce
numéro) pour la transition agroé-
cologique. Dans les approches One
Health, ces enjeux pour aller vers
une gestion plus systémique de la
santé animale sont aussi fortement
présents (Zinsstag etal., 2011). Si la
particularité technique des systemes
en AB est donc difficile a délimiter, il
est donc d'autant plus important de
développer les recherches autour
de cette forme d’agriculture : pour
soutenir ce modeéle d’élevage d'une
part, dont la question du changement
d'échelle est d'actualité (cf. métapro-
gramme Metabio d’'INRAE portant sur
le changement d'échelle de I'agricul-
ture biologique), d'autre part pour le
potentiel de diffusion des innovations
que cela représente.
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Afin de contribuer au développement continu de I'Agriculture Biologique (AB) en France, cet article apporte des éléments de compréhen-
sion de son cadre réglementaire et de ses particularités. Tout d’abord, I'analyse sociotechnique montre que les conceptions de la santé
animale, portées par les éleveurs et les accompagnants techniques spécialisés, sont basées sur une approche préventive et holistique de
la santé animale, selon laquelle la gestion de la santé passe avant tout par des leviers liés a la conduite du systeme d’élevage. Les éleveurs
s'entourent d’une diversité d’acteurs pour les accompagner dans cette gestion globale de la santé, qui dépasse le conseil classique du
vétérinaire. Ensuite, une autre particularité est que I'état sanitaire des troupeaux semble meilleur en AB qu’en agriculture conventionnelle.
En effet, les études comparatives relévent une fréquence de traitement des maladies exprimées cliniquement plus faible en AB, sans
que l'on puisse clairement élucider si cela est d0l @ une moindre prise en charge médicamenteuse des malades par les éleveurs. Enfin, un
focus zootechnique est réalisé sur certaines pratiques d'élevage imposées ou recommandées par le cahier des charges pour des raisons
de préservation de la santé ou de la biodiversité. Ces pratiques ont été largement adoptées par les éleveurs en AB et ont eu des impacts
positifs sur la préservation de la santé des animaux. Ces particularités ont été traitées dans la littérature de fagcon inégale selon les filiéres.
Des développements plus importants sont donc faits dans cette synthese sur les espéces de Ruminants, et des apports plus ponctuels sur

les productions porcines et avicoles.
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Abstract

Animal health management concepts and practices in livestock production under organic farming specifications

In order to contribute to the development of Organic Agriculture (OA) in France, this article provides elements for the understanding of its requla-
tory framework and particularities. First of all, the analysis of sociotechnical literature shows that organic farmers have a specific view of animal
health which is based on a preventive and holistic approach to animal health, according to which health management is primarily based on levers
related to the management of the farming system. Farmers surround themselves with a diversity of actors to accompany them in the management
of health at the farm level, which goes beyond the classical advice of the veterinarian. Then, another particularity is that the health status of the
herds seems to be better in OA than in conventional agriculture. Indeed, comparative studies show a lower frequency of treatment of clinically
expressed diseases in AB, without it being clear whether this is due to a lower level of medication used by farmers. Finally, a focus is made on certain
rearing practices, imposed or recommended by the specifications for reasons of health or biodiversity preservation. These practices have been
widely adopted by organic farmers and have had positive impacts on animal health. These particularities have been addressed in the literature
unequally depending on the animal production sector. Therefore, in this review, more detailed elements are given on ruminants, and some specific
contributions are made concerning pig and poultry productions.

BAREILLE N., DUVAL J., EXPERTON C., FERCHAUD S., HELLEC F.,, MANOLI C., 2022. Conceptions et pratiques de gestion de la santé des
animaux en productions animales sous cahier des charges de I'agriculture biologique. In : Numéro spécial, Rationaliser I'usage des
médicaments en élevage. Baéza E., Bareille N., Ducrot C. (Eds). INRAE Prod. Anim., 357-368.
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B Les propriétés des plantes intéressent de plus en plus les entreprises de la nutrition animale pour soutenir les
fonctions immunitaires des volailles dans un objectif de gestion intégrée de la santé. Cela nécessite de disposer
de méthodologies et d'outils complémentaires, adaptés et fiables, qui restent encore limités dans la littérature
scientifique, pour évaluer la qualité et la valeur ajoutée fonctionnelle des extraits de plantes pour la santé des

poulets. Cet article présente une démarche applicable a tous types d'extraits végétaux.

Introduction

Les plantes sont utilisées depuis tres
longtemps dans toutes les cultures,
notamment pour leurs vertus dites médi-
cinales et constituant la base de la phy-
tothérapie. Chez les volailles, les extraits
de plantes introduits dans I'alimentation
sont utilisés essentiellement pour amé-
liorer leurs performances zootechniques
et la qualité des produits (viande, ceufs).

L'alimentation animale est trés enca-
drée réglementairement (réglements
R178/2002, R183/2005%, R767/2009° et
R1831/2003* et Directive 2002/32°). Les
plantes et produits a base de plantes
peuvent entrer dans l'alimentation des
animaux en tant que matiéres premieres
(listées dans le catalogue du réglement
R1017/2017°) ou additifs, et sont incor-
porés dans des aliments composés.
Chaque additif utilisé en alimentation
animale est évalué sur la base d'un

dossier montrant son efficacité et son
innocuité selon des conditions particu-
lieres (décrites dans le R429/2008’) et
est autorisé dans une catégorie ou un
groupe fonctionnel selon un reglement
spécifique, par exemple certains extraits
de plantes sont autorisés en substances
aromatiques. En revanche, tout aliment
pour animaux ayant une allégation de
prévention, traitement ou guérison
d'une maladie passe dans la catégo-
rie médicament vétérinaire. Ce statut

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CEL EX:32002R0178&qid=1653378088721&from=FR

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CEL EX:32005R0183&qid=1653378857301&from=FR

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CELEX:32009R0767&qid=1653379258452&from=FR

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CEL EX:32003R1831&qid=1653379331683&from=FR

https://eur-lex.europa.eu/resource.html?uri=cellar.aca28b8c-bfod-444f-b470-268f71df28fb.0007.02/DOC 1&format=PDF

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CELEX:32017R1017&from=CS

~NOoO oA~ w N —

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FR/TXT/PDF/?uri=CEL EX:32008R0429&qid=1653379477065&from=FR
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nécessite une Autorisation de Mise sur
le Marché (AMM) délivrée par I'’Agence
Nationale du Médicament Vétérinaire
(ANMV), leur utilisation répond a une
prescription vétérinaire. Les produits de
nutrition fonctionnelle® relévent de I'ali-
mentation animale, les produits visant
a réduire les risques sanitaires et/ou
métaboliques peuvent également rele-
ver de ce cadre. Les plantes médicinales
sont répertoriées dans la Pharmacopée
(certaines sont libérées du monopole
pharmaceutique et sont donc utilisables
en alimentation humaine et animale;
d'autres n'en sont pas libérées et leur
utilisation n'est donc pas recommandée
mais fait I'objet d'étude complémen-
taire — GBP AFCA-CIAL 2020'°). Dans ce
cadre, les produits a base de plantes inté-
ressent de plus en plus les chercheurs et
professionnels pour leurs propriétés sur
le bien-étre et le maintien des animaux
en bonne santé comme en témoigne
le recensement des alternatives aux
antibiotiques conduit par |'Anses
(Anses, 2018). Cet essor s'inscrit dans
un contexte mondial de réduction des
risques d'antibiorésistance liée en partie
a l'utilisation massive des antibiotiques
en élevage (Anses, 2020) et de l'interdic-
tion de leur usage préventif depuis 2006
en Europe. Une des voies, notamment
soutenue par la création d’'un axe dédié
dans le plan Ecoantibio2'" est le « déve-
loppement d'alternatives permettant
d‘éviter les recours aux antibiotiques »
et de méthodes pour en évaluer le réel
bénéfice. a ce titre, différentes approches
alternatives thérapeutiques antimicro-
biennes ont été mises en perspectives
(Ducrot etal,, 2017). Dans le cadre de
la nutrition animale, I'usage des prépa-
rations de plantes se positionne dans
une démarche de gestion intégrée de

8 Il s'agit de produits a action spécifique qui
participent au maintien ou au soutien des
fonctions physiologiques.

9 lIsagit d'un ouvrage réglementaire qui définit les
critéres de pureté des matiéres premiéres ou des
préparations entrant dans la fabrication des
médicaments (a usage humain et vétérinaire) voire
leur contenant, mais également les méthodes
d'analyses a utiliser pour en assurer leur controle.
10 Guide de bonnes pratiques pour I'utilisation
des plantes et produits a base de plantes en
alimentation animale https://www.afca-cial.org/
telechargements.php https://agriculture.gouv.fr/
le-plan-ecoantibio-2-2017-2021

11 https://agriculture.gouv.fr/le-plan-
ecoantibio-2-2017-2021.
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la santé des animaux. Dans ce méme
numéro, Fortun-Lamothe etal. (2022)
rappellent que « les principes de la ges-
tion intégrée de la santé animale a pour
finalité i) de favoriser la construction de
la santé des animaux afin qu'ils aient
une trajectoire de vie harmonieuse et
soient en état de bien-étre et ji) de limi-
ter 'apparition des maladies pour pou-
voir diminuer l'utilisation des intrants ».
Il est rappelé également que «la santé
animale est a la fois un état d’homéosta-
sie qui permet la réalisation optimale des
fonctions biologiques, et un processus
de maintien ou de restauration de cette
homéostasie face aux évolutions du
milieu de vie ». Ceci est d'autant plus vrai
pendant la période de démarrage, au
cours de laquelle les poussins sont tres
sollicités dans leurs capacités d’adapta-
tion face aux changements d’environ-
nement (physique, microbien, social)
alors gqu'ils sont en pleine construction
de leur immunité et donc de leur santé
présente et future. Les poulets sont
ensuite exposés au cours de I'élevage a
des périodes de transition alimentaire et
des variations environnementales telles
que des changements thermiques qui
peuvent affecter leurs santé et perfor-
mances (Goel, 2021). Le soutien des
fonctions immunitaires, notamment
par I'apport d'extraits de plantes, est un
moyen de renforcer les capacités d'adap-
tation des poulets pendant ces périodes.
Encore faut-il que le contréle de qualité
et la valeur ajoutée fonctionnelle des
extraits de plantes pour la santé des
poulets soient validés. Cela nécessite de
disposer sur le terrain de méthodologies
et d'outils complémentaires, adaptés et
fiables qui restent encore limités dans la
littérature scientifique. En élevage, face
a une offre de préparations qui explose,
comment faire le bon choix ?

Dans le présent article, nous avons fait
le choix de nous intéresser aux extraits
de plantes (hors huiles essentielles)
pouvant renforcer I'immunité des pou-
lets, notamment I'immunité innée qui
est le moyen de défense majeur chez
le poussin. Cet article présente les diffé-
rentes étapes et outils/méthodes asso-
ciés, d’'une démarche élaborée dans le
cadre du projet Casdar RT MEXAVI'?,

12 CasDar RT MEXAVI (n® 1612 - 2017/2020).

pour identifier les extraits de plantes,
les caractériser et évaluer leurs activités
biologiques sur 'immunité des poulets
en situation d'élevage.

1. Comment choisir

des extraits de plantes
d'intérét pour renforcer
l'immunité des volailles ?

Des chercheurs et praticiens en phyto-
chimie et zootechnie ont congu et misen
application une méthodologie d'aide a
la sélection d'extraits de plantes poten-
tiellement intéressants, a priori, pour ren-
forcer 'immunité des volailles. Le groupe
de travail s'est inspiré de la méthodolo-
gie utilisée dans la Saisine 2013-SA-0122
relative a I'état des lieux des alternatives
aux antibiotiques en vue de diminuer
leur usage en élevage (Anses, 2018).
Une premiere étape consiste a sélec-
tionner les plantes mentionnées dans la
bibliographie comme ayant la capacité
de moduler I'immunité des volailles.
Une seconde étape consiste a utiliser
pour chaque publication des grilles
d'analyse construites pour permettre 2
niveaux d'évaluation : la fiabilité de la
source bibliographique et les effets bio-
logiques de l'extrait de plante étudié au
regard des objectifs visés (stimulation de
'immunité) ( ).

m 1.1. Etape 1. Sélection
d'extraits de plantes
d'intérét a partir de données
bibliographiques :
constitution du corpus
bibliographique

La phase de recherche bibliogra-
phique a nécessité de définir les
moteurs de recherche, les dates de
publication et les mots clefs les plus
pertinents. La phase suivante a permis
de raffiner la liste des publications grace
a une analyse textuelle des résultats de
la phase de recherche, une analyse d'oc-
currence et une analyse des connais-
sances pharmacologiques.

Le recueil de publications scientifiques
a été établi en utilisant les moteurs de
recherche des Bases De Données (BDD)
qui indexent largement les revues trai-
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Figure 1. Schéma général de la démarche de sélection des extraits de plante.
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tant de phytochimie (Horticultural scien-
tific database, SciFinder®) et les revues
traitant de zootechnie (Web of Science®,
CabDirect®, PubMed®). La recherche a
été effectuée dans ces bases complé-
mentaires, spécialisées'* et polyvalentes,

13 Le service documentation de l'iteipmai met son
savoir-faire au service des professionnels pour la
veille techniques, scientifiques et/ou reglementaires
et pour la recherche et la fourniture darticles.

Niveau de FIABILITE DES ARTICLES

> grille d’analyse pour vérifier
1. caractérisation suffisante de I'extrait
2. pertinence du design expérimental et
analyse des résultats

- Niveau de FIABILITE DES ARTICLES

- Niveau d’EFFICACITE DES EXTRAITS
sur les défenses naturelles

Niveau ’EFFICACITE DES EXTRAITS

sur les indicateurs du statut
immunitaire, inflammatoire et

antioxydant de la volaille

afin de compiler les résultats et obtenir
un corpus bibliographique le plus com-
plet possible.

b. Choix des mots clefs
et filtres d'exclusion
Les mots clefs doivent étre en anglais
et doivent définir ou étre fortement
liés au concept a rechercher, pour per-
mettre de faire ressortir les publica-
tions les plus pertinentes. Pour le projet

MEXAVI, les trois champs thématiques
étaient : 1. les VOLAILLES et particu-
lierement le poulet de chair (poultry,
broilers, chicks/chickens, fowls, hen),
2.les EXTRAITS DE PLANTES (plant
extracts, phytogenics, plants, herbs,
herbal products, medicinal plants),
3.le RENFORCEMENT DES DEFENSES
NATURELLES focalisée sur les notions
d'immunité : (immunostimulants,
immunostimulation, immune system,

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Présentation des volets « Phytochimie » et « Zootechnie » de la grille de fiabilité.

Volet Phytochimie
/ 20 points

OBJECTIF : connaitre parfaitement
la nature du produit, sa préparation
et ses modalités d’usage

FINALITE : permettre de reproduire un essai
dans les mémes conditions

COMPOSITION : 4 criteres, 19 indicateurs

Volet Zootechnie

/ 20 points

OBJECTIF : évaluer la pertinence, la rigueur
de la conduite de I'expérimentation
et de la méthodologie d’analyse statistique

FINALITE : vérifier que les méthodes utilisées
sont suffisantes pour conclure avec fiabilité

COMPOSITION : 5 criteres, 15 indicateurs

pour caractériser :

Q la plante
Q l'extrait

Q le produit

QA les conditions d'utilisation du produit

immune response, vaccines, vaccina-
tion). Ces termes ont ensuite été asso-
ciés pour construire des équations de
recherche spécifiques a chaque BDD.
Des filtres d'exclusion ont permis d'éli-
miner les études in vitro (effet recher-
ché in vivo), celles réalisées avec des
huiles essentielles (hors champs du
projet) ou encore les articles publiés
avant 2005.

Lorsque la recherche génére une
liste importante de références, I'uti-
lisation d'un logiciel d'analyse tex-
tuelle adapté au traitement des
publications scientifiques (VosViewer,
IRaMuTeQ) ou des fonctions avancées
du logiciel Excel, permet d'extraire
les noms des plantes apparus dans
notre corpus bibliographique. Les
noms communs des plantes sont sou-
vent imprécis et sont susceptibles de
désigner des plantes différentes, la
dénomination botanique, plus pré-
cise, a été privilégiée pour I'analyse.
Les propriétés connues et attendues
(immuno-stimulantes) des plantes
identifiées ont été vérifiées dans un
ouvrage de synthese sur les connais-

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

pour vérifier :

Q la présence d’une épreuve sanitaire

0O 00D

sances pharmacologiques des plantes
(Bruneton, 2016). Pour finir, les plantes
aoccurrences faibles (< 5 publications/
plante) et non cultivables en France
métropolitaine (approvisionnement
difficile) ont été retirées.

W 1.2. Etape 2. Evaluation
du niveau de fiabilité
de chaque publication

L'étape suivante vise a évaluer la
qualité scientifique de chaque res-
source avec un volet « phytochimie »
et un volet « zootechnie ». Une grille
de fiabilité a été élaborée et permet
de vérifier que 1) l'extrait étudié est
correctement caractérisé (nature,
préparation, modalité d’'usage) et
2) le dispositif expérimental est per-
tinent et les résultats analysés avec
des méthodes statistiques adaptées
pour conclure sur l'effet de l'extrait de
plante testé ( ). Dans la section
« Materials and Methods » de chaque
publication, des critéres d'intérét sont
relevés et les indicateurs sont notés
selon une échelle de score, définie par
le groupe d'experts en phytochimie et
en zootechnie ( ). Aprés cette
notation, un Indice de Confiance (IC)

la présence de groupes contrbles
les conditions d’essai
le plan d’expérience

le plan d’analyse statistique

est attribué a chaque publication selon
trois niveaux: IC élevé, modéré ou
faible. L'IC prend en compte la somme
des notes de chaque volet ainsi que
leur dispersion pour définir des bornes
pour chaque seuil de confiance. Les IC
des « Abstracts » sont systématique-
ment faibles, ils ne sont pas suffisants
pour caractériser l'extrait de plante et
de juger de la fiabilité de la méthodo-
logie mise en ceuvre, ils n'ont donc pas
été considérés dans l'étape 3. Le volet
«zootechnie » est spécifique du couple
« poulet - stimulation des défenses
naturelles », mais il est possible de
I'adapter si on souhaite travailler sur
un autre couple « espéce - fonction
ciblée ».

Cette grille de fiabilité constitue un
guide pertinent pour vérifier les condi-
tions nécessaires et suffisantes a I'étude
d’extraits de plante chez une espéece
animale et pour une fonction définie.
Les indicateurs ont été choisis et sont
décrits pour étre simples a apprécier par
des non spécialistes’”.

14 Voir la notice de la grille de fiabilité de
l'outil Check’Mex - https://www.iteipmai.
fr/71-nos-projets/266-mexavi
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m 1.3. Etape 3. Sélection
des extraits de plantes
sur leurs effets biologiques

Pour la derniére étape, une grille
d'évaluation a été mise au point. Elle
vise a compiler les résultats de publi-
cations identifiées comme les plus
fiables (IC élevé a modéré), afin de
classer les extraits de plantes selon
leurs effets stimulants des défenses
naturelles et zootechniques. Cette
étape permet d’avoir une vision glo-
bale des extraits de plantes d'intérét
par une analyse de la récurrence des
effets et une analyse des conditions
dans lesquelles les effets les plus inté-
ressants ont été obtenus. Pour réaliser
cette évaluation, dans chaque publi-
cation, les conditions d'essais (espeéce,
environnement, stimulation), les
caractéristiques et modalités d'usage
des extraits de plantes (composition,
dose, age, durée et modalité d’admi-
nistration) de chaque lot/traitement
expérimental sont relevées et sont
mises au regard des résultats obtenus
pour chaque indicateur d'intérét. Des
graphiques générés automatique-
ment a partir de la BDD, permettent
de visualiser rapidement le nombre
de publications qui mentionnent
des effets positifs ou négatifs selon
I'indicateur considéré. Ills permettent
également de visualiser selon I'extrait,
I'espece animale et I'indicateur consi-
déré, les doses, durées et age d'admi-
nistration qui permettent d'obtenir
des résultats intéressants.

Lensemble de ces étapes et grilles
d’analyse ont été rassemblées en
un outil d’aide a la décision nommé
CHECK'MEX. Cet outil est téléchar-
geable gratuitement sur le site de

I'iteipmai (institut technique inter-
professionnel des plantes a parfum,
médicinales, aromatiques et indus-
trielles) (https://www.iteipmai.fr/71-
nos-projets/266-mexavi) au format
Excel pour rendre son utilisation
accessible a tous et permettre de
générer automatiquement les calculs
des scores, les indices de confiance et
les graphiques. Tous les types de res-
sources peuvent passer au crible de
la grille de lecture, de I'article scienti-
fique aux fiches techniques d’additifs
commerciaux en passant par les dires
d’experts. Il est destiné aux acteurs
de la recherche et du développement
pour faciliter la sélection d'extraits de
plantes d'intérét pour renforcer I'im-
munité des volailles. C'est un outil
générique et pérenne qui peut étre
adapté a d’autres couples « espéce
animale - fonction cible », ce qui
nécessiterait une révision des grilles
de fiabilité et d’évaluation.

B 1.4. Mise a l'épreuve

de la démarche

de sélection et d'évaluation
des extraits de plantes

a visée immunitaire

chez le poulet

Le résultat des étapes de recherche,
sélection et collecte bibliographique
est résumé dans le

L'étape de recherche bibliographie
a permis d'identifier 917 publica-
tions qui concernaient 48 plantes.
Lintégration des connaissances phar-
macologiques, des occurrences et des
possibilités de culture sur le territoire
francgais a raffiné la liste a 8 plantes.
Le corpus de 244 références bibliogra-
phiques a été réduit a 159 réellement

utilisables, principalement par l'ac-
cés restreint de certains articles,
des articles en langues étrangeéres
non maitrisées (chinois...). Il y avait
entre 10 et 40 articles utilisables par
plante. L'analyse de la fiabilité des 159
publications a montré une trés forte
hétérogénéité de résultats entre les
volets. Pour le volet « phytochimie »,
les scores s'étalent de 0 a 13/20 et de
0a 20/20 pour le volet « zootechnie »
( ). Il n‘existe pas de corré-
lation entre les scores des volets
« phytochimie » et «zootechnie »
( ). Ces scores trés variables
entre les publications montrent
bien la difficulté d’évaluation des
études utilisant des extraits végé-
taux (manque de reproductibilité et
discordances de résultats). La plupart
des publications sont publiées dans
des revues spécialisées pour les ani-
maux d'élevage et conduites par des
zootechniciens, ce qui explique que
le volet « zootechnie » soit le mieux
précisé (score supérieur). En revanche,
le volet « phytochimie » est parfois
inexistant des publications, ou méme
le nom botanique ou le type d'extrait
utilisé peuvent ne pas apparaitre.

Malgré le peu d'informations dispo-
nibles sur les extraits de plantes uti-
lisés, I'analyse des effets positifs sur
I'immunité des volailles a mis en évi-
dence quatre plantes intéressantes :
I'astragale, I'échinacée, le ginseng et
la nigelle. La nigelle n'a pas été rete-
nue pour la suite du projet, de par
le risque de toxicité connue (Zaoui
etal.,, 2002) et du co(t élevé de l'ex-
trait. A contrario, la mélisse a été
ajoutée. Elle n'a pas été sélectionnée
lors de la recherche bibliographique
sans doute par les mots clefs choisis

Résultats de la mise a l'épreuve de la méthode pour l'identification de plantes a visée immunitaire chez le poulet.

Phase de recherche

Phase de sélection

Collecte

Corpus
bibliographique

Analyse textuelle

Connaissances
pharmacologiques

Occurrence
et possibilité de culture

Collecte des articles

917 références
d’articles, de
chapitres d’ouvrage,
de communication
dans des colloques,
de brevets

48 plantes

12 plantes

244 publications
pour 8 plantes

159 publications
pour 8 plantes : ail,
astragale, échinaceée,
ginseng, nigelle, ortie,

réglisse, whitania
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Répartition des scores sur le volet « Phytochimie » et sur le volet « Zootechnie » des articles étudiés (A), repré-
sentation pour chaque article, du score « Phytochimie » en fonction du score « Zootechnie » (B).
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pour le champ thématique relatif a
I'immunité. Cependant connue pour
ses effets antioxydant et anti-inflam-
matoire impliqués dans I'immunité
innée (Dhama et al., 2014 ; Mirajet al.,
2017), elle a été ajoutée a la liste des
extraits de plantes retenus d'autant
plus qu'elle est répandue en France et
facilement cultivable. Lors de I'étape
de recherche bibliographique, il est
trés important de définir les mots
clefs recouvrant le plus le champ thé-
matique. Dans notre étude, l'intégra-
tion des mots clefs « antioxidant »,
« oxidative stress » and « inflamma-
tion » auraient été pertinents pour
mieux définir I'immunité innée. Ainsi
I'astragale, I'échinacée, la mélisse et
le ginseng ont été sélectionnés pour
la suite du projet et particuliérement
la mélisse (Melissa officinalis) et le
ginseng (Panax ginseng) étudiés dans
toutes les étapes de caractérisation et
d'évaluation des activités biologiques
chez le poulet ( ).
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15 20

2. Caractérisation
et tracabilité des extraits
de plantes

H 2.1. Comment sont définis
les extraits de plantes ?

Quelques normes donnent des défi-
nitions des différents types d'extraits,
définitions basées le plus souvent
selon leur état physique (Extraits de
drogues végétales 04/2019:0765 de la
Pharmacopée européenne’”; norme
1SO 9235:2013"°). Le document de I'AF-
CA-CIAL" (AFCA-CIAL, 2020) ajoute un

15 Pharmacopée européenne Ed. 104. https.//www.
edgm.eu/fr/Pharmacopee Europeenne 10e_Edition
16 Matieres premiéres aromatiques
naturelles-Vocabulaire. https://www.iso.org/fr/
standard/51017.html

17 Association des Fabricants de Compléments et
fournisseurs d’Additifs et ingrédients fonctionnels
pour IAlimentation Animale.

Volet Zootechnie

40 60 80 100 120

Nombre de publications

certain nombre de définitions et de
précisions. Cependant, si certaines de
ces définitions incluent des indications
sur le mode de préparation (teinture,
décoction, concréte...) ce n'est pas le
cas général. En effet, selon le solvant
utilisé, la composition de l'extrait pour
une plante donnée pourra étre diffé-
rente. A cette variabilité, il faut ajouter
les variations dues a la nature du maté-
riel végétal, celles liées a la variété, a
des effets saisonniers ou aux pratiques
culturales. Il faut encore ajouter I'im-
pact de la méthode de dosage utilisée.
En effet, selon la méthode utilisée, un
méme extrait peut afficher des teneurs
en marqueurs différentes. Ces consi-
dérations sur les variations possibles
de teneurs sur un méme extrait sou-
lignent la nécessité d'utiliser lors des
dosages des méthodes standardisées.
Rappelons que lI'emploi de solvants
lors de la fabrication d’un extrait peut
rendre nécessaire la recherche des
traces résiduelles de ce solvant mais
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Melissa officinalis et Panax ginseng, des plantes d’intérét pour la santé des volailles.

La mélisse, (Melissa officinalis L.) de la famille des Lamiacées

est réputée pour sa teneur an acide rosmarinique’. Facile a cultiver,
elle produit aussi une huile essentielle riche en aldéhydes
monoterpéniques : néral, géranial, citronellal. On utilise

les feuilles ou les parties aériennes.

Elle est réputée pour ses nombreuses propriétés antioxydante,
antispasmodique, carminative, diaphorétique, immunostimulante, etc.

Le ginseng (Panas gingeng Meyer) 2 de la famille des Araliaceae bénéficie
d’une trés ancienne réputation de produit miracle ; « Panax », signifie d'ailleurs

« panacée » c'est a dire de reméde universel.

Les composés réputés actifs sont des hétérosides triterpéniques (Ginsenosides).
C'est laracine qui est utilisée. La réputation du ginseng est d'étre une plante

« adaptaogéne » c'est a dire qu'elle augmenterait de maniere non spécifique

la résistance du corps au stress externe. Selon I'agence européenne du médicament,
la racine ou des extraits peurvent étre utilisés pour lutter contre la fatigue

ou les états de faiblesse.

Référence générale : Bruneton, 2016
"Nadeen M., et al., 2014. Applied Sciences, 9, 3139. doi.org/10.3390/app9153139
2EMA/HMPC/321233/2012 ; Community herbal monograph on Panax ginseng C.A.Meyer, radix

aussi des éventuelles impuretés qu'il
pourrait renfermer. Le séchage des
extraits peut aussi nécessiter I'emploi
d'adjuvants technologiques tels que la
maltodextrine ou des poudres miné-
rales. Ces auxiliaires peuvent aussi étre
utilisés pour ajuster par dilution le titre
de l'extrait en marqueur.

H 2.2. Comment caractériser
un extrait de plante ?

La caractérisation des extraits
végétaux répond a deux objectifs
principaux : i) Connaitre au mieux le
plus grand nombre possible de com-
posants, dans toute leur diversité
chimique et de gamme de concen-
tration, ce qui nécessite de les identi-
fier et les quantifier ; ii) Définir parmi
les composants de l'extrait, des mar-
queurs (responsables ou pas, de tout
ou partie de l'activité supposée de
I'extrait) permettant le suivi tout au
long de la chaine de fabrication de
I'extrait jusqu’au produit final qui sera
consommé par I'animal.

Le premier objectif répond d’abord
aux exigences réglementaires de plus

en plus importantes (REACH'® ; EFSA'™)
qui imposent la caractérisation la plus
exhaustive possible des ingrédients
utilisés en alimentation animale. Il
répond aussi a des exigences de qualité
par le suivi des recommandations de
I'AFCA-CIAL (AFCA-CIAL, 2020). Il doit
permettre aussi de comparer deux pro-
duits en apparence semblables (méme
appellation, mémes caractéristiques
générales) mais dont certains éléments
sont suffisamment différents pour que
l'on puisse raisonnablement supposer
des activités différentes.

Le second objectif répond lui aussi a
des exigences réglementaires (confor-
mité a une norme ou a minima a un
étiquetage) mais aussi a la nécessité de
suivre l'incorporation de l'extrait tout
au long de la chaine de fabrication de
I'aliment destiné a l'expérimentation
ou la commercialisation. Le suivi de
ces marqueurs pourra éventuellement
se poursuivre chez I'animal (études

18 Service national d'assistance réglementaire
REACH : https://reach-info.ineris.fr

19 Autorité européenne de sécurité des aliments
(EFSA) : https://www.efsa.europa.eu/fr

pharmacocinétiques) et dans les pro-
duits destinés a la consommation
humaine (viande, lait, ceufs...). La ou
les substances supposées étre respon-
sables de I'activité de I'extrait ne sont pas
toujours connues avec certitude. Il est
recommandé de suivre les indications
des monographies de la Pharmacopée
européenne qui précisent notamment
la notion de marqueurs (Pharmacopée
européenne, chapitre 04/2019:0765).

Concernant le choix des méthodes
d’analyse de la composition des
extraits végétauy, il est nécessaire
d’utiliser les méthodes normalisées
quand elles existent, au moins pour
qualifier les matieres premiéres. La
Pharmacopée européenne et I'ISO
en propose: on peut distinguer
des méthodes « globales » qui per-
mettent d'évaluer la teneur en une
famille de composés (les polyphé-
nols, les tanins...) mais sans distin-
guer chacune des molécules et des
méthodes « spécifiques » (méthodes
chromatographiques type CLHP/UV)
qui permettent de doser séparément
différentes molécules identifiées.
Seules ces méthodes spécifiques

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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sont utilisables pour suivre une
molécule qualifiée de marqueur tout
au long du processus de fabrication
des aliments supplémentés avec des
extraits végétaux. Par exemple, I'Acide
Rosmarinique (AR) est considéré étre
un marqueur de la mélisse et ses
extraits par la Pharmacopée euro-
péenne. Il n‘existe pas de méthode
spécifique pour doser toutes les molé-
cules présentes dans les extraits végé-
taux. La maltodextrine est un exemple
typique de substance pour laquelle il
n'existe pas de méthode de dosage
officielle alors qu'elle peut représenter
jusqu'a 60 % d’un extrait sec.

B 2.3. Tracabilité des extraits
de plantes dans l'aliment

Pour s'assurer de la qualité des
extraits végétaux eux-mémes ou inté-
grés dans des aliments, il est impor-
tant de disposer de marqueurs et de
références. L'utilisation des profils
chromatographiques de référence
combinée a la quantification des com-
posés pharmacologiquement actifs
des extraits de plantes recommandés
par la Pharmacopée sont utiles quand
ces molécules sont présentes dans une
gamme de 0,1 a 10 mg/g d'extrait. Par
exemple, la proportion d’AR retrouvée
entre 1 et 2 % (10 - 20 mg/g d'extrait)
dans des extraits de mélisse ( )

est en accord avec celle attendue, la
teneur pouvant varier de 0,5 a 8%
(Arceusz et Wesolowski, 2013), et elle
est restée stable pendant 9 mois de
stockage (Travel etal., 2021). Cette
proportion est inférieure aux 5 % d’AR
déclarés par le fournisseur parce que
la méthode utilisée est probablement
une méthode spectrophotométrique
qui détecte I'ensemble des composés
orthodiphénols présents et pas seule-
ment I'’AR comme le fait une méthode
chromatographique. Les analyses
réalisées avec ces méthodes sur les
aliments de poulets de chair supplé-
mentés avec 1 % d'extrait de mélisse
montrent que l'on peut retrouver 60
a 80 % d'AR dans l'aliment, ce taux
restant stable au moins 3 mois aprés
stockage (Travel et al,, 2021). On peut
supposer qu'il y ait des interactions
entre les principes actifs et les com-
posants de la matrice qui perturbent
la détection des principes actifs. Par
exemple, les protéines comme les
protéines de soja de I'aliment peuvent
former des complexes avec les orthodi-
phénols incluant I'AR qui ne sont plus
détectables lors de I'analyse (Krekora
etal, 2020). La sensibilité de ces
méthodes d'analyses ne permet pas de
détecter des quantités inférieures au
ppm. Le développement de méthodes
analytiques pour atteindre la gamme
de ppm nécessiterait des étapes de

Proportion d’acide rosmarinique dans des extraits de mélisse (MEL)
stockés ou non et dans l'aliment pour poulets supplémenté a différentes tempé-

ratures (d’aprés Travel et al., 2021).

Préparation Acide Rosmarinique

% MS ppm
Extrait MEL (TO) 1,44 14 400
Extrait MEL TO+4 mois 1,37 13 700
Extrait MEL TO+9 mois 1,38 13 800
Farine d’aliment 0,015 149
Aliment granulé a 70 °C 0,010 101
Aliment granulé a 85 °C 0,009 92

Quantification par HPLC-DAD (high-performance liquid chromatography with diode array detection).

MS = matiere seche.

Extraits conservés a température ambiante pour mimer les conditions réelles.
Température de granulé a la sortie du conditionneur (appliquée quelques secondes).
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purification et de concentration. Le
choix des marqueurs et des méthodes
pour les détecter devraient évoluer
dans le futur en utilisant de nouvelles
technologies pour mieux caractéri-
ser la qualité d'extraits de plantes et
leur tracabilité au cours du processus
de production d‘aliments (Wei et al.,
2020 ; Klein-Junioretal.,, 2021).

3. Evaluation des activités
biologiques des extraits
de plantes sur l'immunité
innée des volailles

Limmunité innée est la réponse
immunitaire prédominante chez le
poussin. En réponse a des facteurs
de stress biotiques ou abiotiques
l'organisme produit rapidement des
substances impliquées dans l'inflam-
mation et le stress oxydant telles que
les cytokines et chimiokines, média-
teurs lipidiques, substances réactives
a l'oxygéne et a I'azote (EROs/ERNs)
( ).

Le stress oxydant est l'expression
d'un déséquilibre du statut d'oxydo-
réduction cellulaire, entre les activités
oxydantes et réductrices ou antioxy-
dantes intracellulaires. Il s'agit d'un
processus physiologique impliqué
dans le maintien de l'intégrité cellu-
laire et dans de nombreuses fonctions
comme l'inflammation et I'immunité.
Naturellement le stress oxydant et
I'inflammation sont régulés, cepen-
dant ces réactions peuvent persister
et devenir chroniques, maintenir une
inflammation a bas bruit ayant des
effets déléteres sur les cellules, les
tissus et leurs fonctions (Cardoso Dal
Pont et al., 2020). Pour équilibrer le
statut redox, 'organisme dispose d’'un
systeme complexe d’antioxydants
endogeénes qui inclut des enzymes
(glutathion peroxidase, catalase, supe-
roxyde dismutase, thioredoxin reduc-
tase...), protéines et des piégeurs de
radicaux libres comme l'acide urique.
Ce systéme endogene est complété
par des molécules antioxydantes
exogénes présentes dans l'alimenta-
tion et les compléments alimentaires
(vitamine E, vitamine C, polyphénols,
caroténoides) ( ).
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Figure 3. Réponse inflammatoire, ses différents acteurs et médiateurs (A) et les différents acteurs et régulateurs de la balance
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Pour évaluer les activités biologiques
d’extraits de plantes, nous présen-
tons dans cette section des outils et

méthodes pour évaluer leurs capacités
a stimuler I'immunité innée des volailles
dans des modeles cellulaires ou des

modeles d’'inflammation et de stress
oxydant développés ex vivo sur cellules
de poulet.
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W 3.1. Tests de cytotoxicité
et d'activités biologiques
in vitro sur lignées
cellulaires aviaires

Les extraits de plantes sont composés
de nombreuses molécules bioactives
pouvant avoir des effets a la fois béné-
fiques et néfastes chez les eucaryotes
multicellulaires. Evaluer leurs effets
dans des modeles biologiques simples
comme la culture de lignées cellulaires
est préférable d'un point de vue éthique
et peut orienter les prochaines étapes
vers des expérimentations utilisant des
animaux vivants. Chez les volailles, la
disponibilité de lignées cellulaires bien
caractérisées, y compris des lignées
ayantintégré des génes rapporteurs de
génes d'intérét, permet aux chercheurs
du domaine de franchir cette premiere
étape éthique et moins coliteuse, avant
d'évaluer les effets biologiques chez le
poulet.

Pour évaluer les effets des extraits de
plantes a la fois sur le métabolisme et
I'immunité, plusieurs tests cellulaires
et biochimiques sont disponibles et
bien maitrisés. Nous avons fait le choix
de montrer des résultats reposant sur
I'analyse de l'innocuité et de l'effet
immunostimulant des extraits de gin-
seng et de mélisse dans des lignées
cellulaires d’hépatocyte et de macro-
phage de poulet. La lignée cellulaire
de macrophages HD11 (Beug etal.,
1979) est largement utilisée en biolo-
gie cellulaire aviaire pour évaluer les
mécanismes de la réponse immunitaire
innée (Peroval et al,, 2013). La lignée cel-
lulaire hépatocytaire LMH (Kawaguchi
etal, 1987) est également trés utilisée
pour des études portant sur le métabo-
lisme au cours des derniéres décennies
(Kolluri etal.,, 1999 ; Qiao etal., 2020).
Pour évaluer l'innocuité et les effets
des extraits de plantes sur les lignées
cellulaires, le sel de tétrazolium, ou MTT,
est largement utilisé par les biologistes
cellulaires depuis les années 1980 pour
dénombrer et mesurer 'activité méta-
bolique des cellules viables en culture
(Mosmann, 1983). Simple dans sa réa-
lisation, cette méthode comprend
I'utilisation de deux réactifs ajoutés
en plaque de culture sans étape de
lavage et une lecture de l'absorbance
a l'aide d’un spectrophotometre. Des
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approches alternatives avec une plus
grande sensibilité de détection (e.g.
MTS, Alamar Blue), avec la capacité
d'enregistrer des données a plusieurs
reprises en temps réel et de tester plus
efficacement les cellules en culture 3D
(e.g. CellTiter-Glo® 3D - Cell Viability
Assay) a conduit a une diminution de
l'utilisation du MTT, bien qu'il reste
I'une des méthodes d‘évaluation de la
viabilité cellulaire les plus utilisées en
biologie cellulaire.

En pratique, pour évaluer I'innocuité
des extraits de ginseng et de mélisse,
différentes concentrations (100 pg/mL
a 10 ng/mL) diluées dans du milieu
de culture ont été testées. Les cellules
HD11 et LMH ont été distribuées a
5 x 10* cellules/puits dans une plaque
de culture a 96 puits et exposées a cha-
cune des différentes concentrations de
chaque extrait ou incubées en milieu
de culture seul (groupe témoin). A6h,
24 h et 48 h apres l'incubation, I'activité
métabolique cellulaire a été détermi-
née al'aide du MTT (Travel et al., 2021).
A titre d'illustration, nous présentons
les résultats pour la lignée de macro-
phages HD11 avec lesquels nous avons
également étudié d'autres parametres
ultérieurement. Les concentrations les
plus élevées de mélisse et de ginseng
(100 pg/mL) ont entrainé une aug-
mentation du métabolisme cellulaire
dés 6 heures ( ). Une cinétique
similaire a été observée apres 24 heures
d'incubation. A 48 heures d'incubation,
I'activité métabolique a fortement dimi-
nué (56 %) dans les cellules au contact
de l'extrait de mélisse, suggérant un
effet cytotoxique potentiel pour une
concentration de 100 pg/mL de cet
extrait (> 50 % de perte du métabo-
lisme cellulaire?”). Lextrait de ginseng
ne présente lui aucun effet cytotoxique
a ce méme temps d’'incubation pour la
méme concentration. A titre de com-
paraison, le peroxyde d'hydrogéne,
H,0,(1T mM), un controle positif dans ce
type de test, induit une grande cyto-
toxicité > 60 % dans les cellules HD11,
mettant ainsi en évidence la sensibilité
du test ( ).

20 Evaluation biologique des dispositifs médicaux
— partie 5 : essais concernant la cytotoxicité in vitro.
http://nhiso.com/wp-content/uploads/2018/05/

1S0-10993-5-2009.pdf

Pour évaluer l'activité pro/antioxy-
dante et pro/anti-inflammatoire des
extraits de plantes, des modéles
d'inflammation et de stress oxydant
sont développés sur cellules in vitro
(Mengome etal., 2014 ; Islam etal.,
2018). Chezle poulet, ces modeéles sont
plus souvent réalisés in vivo (Liu etal.,
2015;Wuetal, 2017 ; El-Senousey et al.,
2018; Lv etal.,, 2018). Pour réduire le
recours a l'expérimentation animale,
le développement de méthodologies
alternatives sont encouragées (prin-
cipe des 3R, Russell et Burch, 1959 ;
Richmond, 2000). Les lignées cellulaires
ayantintégré un géne reporteur de I'ex-
pression de génes d'intérét sont un puis-
sant outil pour le criblage de molécules
bioactives in vitro. Le facteur nucléaire
kappa B (NFkB) est un facteur de trans-
cription qui joue un réle majeur dans
de nombreux processus immunitaires,
comme l'inflammation. Le suivi de I'ex-
pression de ce facteur de transcription
permet une meilleure compréhension
des phénoménes d'immunostimulation
engendrés par différentes molécules.
L'activation des voies de signalisation
liges a NFkB par les extraits de ginseng
et de mélisse a été évaluée avec la
lignée cellulaire macrophagique HD11-
NFkB luciférase, ayant intégré le géne
de la luciférase en amont du géne NFkB
(Garrido etal.,, 2018 ; Travel et al,, 2021),
un outil unique dans la communauté de
I'immunologie aviaire.

Un potentiel effet immunomodu-
lateur a été observé pour l'extrait de
mélisse (100 ug/mL), notamment apres
6 h d'incubation, ou l'activation du fac-
teur de transcription NFkB est 19 fois
plus élevée par rapport au témoin néga-
tif (milieu seul) ( ). Le lipopoly-
saccharide (LPS) d'origine bactérienne,
communément utilisé pour induire une
inflammation expérimentale in vivo ou
in vitro sur cellules (témoin positif, a
1 ug/mL) a induit une augmentation
de 25 fois de I'activation de NFkB par
rapport au témoin négatif. Les effets
de l'extrait de ginseng sont discrets par
rapport a l'extrait de mélisse et n'ex-
cédent jamais 5 fois plus par rapportau
témoin négatif. Ces données suggérent
que l'extrait de mélisse mobiliserait de
facon tres efficace le facteur de trans-
cription NFkB lors de la réponse des
macrophages chez le poulet.
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Effets des extraits de ginseng et de mélisse sur l'activité métabolique et la réponse immunitaire dans une lignée
de macrophages aviaires.
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Activité métabolique des cellules exposées a chaque extrait de plante a différents temps. Les cellules uniquement en milieu de culture définissent le témoin a
100 % de viabilité (m = SEM, n = 5) (A), Activité métabolique suite a l'exposition des cellules aH,0, (1 mM) pendant 24 h (m & SEM, n = 5) (B), Activité NF«B des
cellules exposées a chaque extrait de plantes ou de LPS (1 pg/ml) a différents temps (activité relative a celle de cellules en milieu de culture seul, normalisée a
unevaleurde 1) (m = SEM, n =5) (C), Production de nitrite par les cellules exposées a chaque extrait de plante ou de LPS (1 pug/ml) a différents temps (m + SEM,
n=25) (D). *P < 0,05 **P < 0,01 et ***P < 0,001 par rapport aux témoins négatifs (milieu de culture seul) dans chaque expérience.

Les macrophages sont l'une des pre-
miéres cellules effectrices réactives
en situation de stress oxydant ou en
présence d'agents pathogénes via
la production de divers médiateurs
pro-inflammatoires dont le monoxyde
d'azote (en anglais NO), un radical libre
de courte durée (Moncada et al., 1991).
L'une des méthodes les plus anciennes
et les plus simples pour mesurer la
production du NO est la méthode de
Griess, qui est basée sur la réaction de
I'ion nitrite produit par I'auto-oxydation
du NO, qui est facilement quantifié par
spectroscopie. En pratique, la produc-
tion de nitrite est mesurée dans le
milieu de culture a partir de 24 h d'incu-
bation des macrophages HD11 avec les
extraits de plantes. A la concentration
la plus élevée (100 pg/mL), I'extrait de
mélisse induit une augmentation de
10 fois de la production de NO entre
24 et 48 h d'incubation (5 et 50 UM res-
pectivement) ( ). En comparai-

son, le LPS induit une production de
NO de l'ordre de 16 uM a 24 h. Celle-cia
ensuite été multipliée par un facteur 4 a
48 heures (69 pM). Lextrait de ginseng
n'induit pas ou peu la production du NO
par les macrophages HD11.

En résumé, I'extrait de ginseng pré-
sente une innocuité plus stable aux
différentes concentrations testées sur
la lignée de macrophages aviaires en
comparaison a l'extrait de mélisse. Il
induit peu ou pas d'effetimmunostimu-
lant sur les macrophages H11 alors que
I'extrait de mélisse révéle une activité
immunostimulante a prendre en consi-
dération. Cette méthodologie simple et
rentable peut donc étre réalisée en pre-
miére intention pour évaluer l'innocuité
et la bio-activité d'extraits de plantes
dans des cellules eucaryotes de l'espéce
animale d'intérét avant d'envisager des
tests in vivo, conformément au REACH
et au principe des 3Rs (Richmond,

2000). Toutes les méthodes utilisées ici
sont accessibles et peuvent étre facile-
ment mises en ceuvre dans des labora-
toires vétérinaires ayant une expertise
en biologie cellulaire et en biochimie.

m 3.2. Tests d'activités
biologiques ex vivo
sur cellules sanguines
de poulet

La prochaine étape a consisté a déve-
lopper une méthode pour mettre en
évidence les potentielles propriétés
antioxydante et anti-inflammatoire des
extraits de plantes chez le poulet. Le LPS
est communément utilisé pour induire
une inflammation expérimentale in vivo
ou in vitro sur cellules. Dans cette étude
(Travel etal,, 2021), nous avons déve-
loppé une méthode ex vivo pour induire
une réaction inflammatoire et un stress
oxydant a partir de cellules sanguines de
pouletincubées avec du LPS ( ).
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Modeéle ex vivo d'inflammation et de stress oxydant sur cellules san-
guines de poulet (d‘apreés Travel et al., 2021).
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Nous avons comparé cette méthode
avec une méthode réalisée par une
injection de LPS chez le poulet (Kaiser
etal, 2012). Lincubation des cellules
sanguines totales fraichement préle-
vées avec le LPS (10 pg/mL) pendant
6 h induit une forte augmentation de
I'expression des ARNm des genes de

Marqueurs moléculaires
de l'inflammation et de la balance
redox : IL-6, IL-1B, IL-8 (CXCLi2), INOS

cytokines pro-inflammatoires, princi-
palement I'lL-6 et a un degré moindre
I'IL-1B, IL-8, et lI'enzyme iNOS impli-
quée dans la synthése du NO ( ).
Ces résultats sont en accord avec des
études réalisées précédemment sur
des lignées de macrophages qui sont
les acteurs principaux de ces réponses

(Qietal, 2017 ;Islametal., 2018). Invivo,
I'injection du LPS (100 pg/kg) par voie
sous-cutanée induit une augmentation
de l'expression des génes de I'lL-8 prin-
cipalement, del'lL-13 et I'lL-6 a un degré
moindre mais pas de I'iINOS ( ).
Ces résultats sont complémentaires de
ceux publiés sur cellules de rate de pou-
let (Kaiser et al, 2012). Lamplification
de l'expression des genes étudiés était
remarquablement plus élevée dans
la méthode ex vivo qu'in vivo (jusqu’a
25 fois plus). De ces deux méthodes,
I'approche ex vivo réalisée sur cellules
sanguines de poulet permet de repro-
duire une réaction inflammatoire et un
stress oxydant mesurable par |'analyse
de biomarqueurs moléculaires de ces
réactions cellulaires. Elle a I'avantage
d'utiliser le sang de poulet directe-
ment sans purification cellulaire et
d‘éviter l'injection de LPS chez les ani-
maux. Cependant, elle ne permet pas

Modéle ex vivo et in vivo d’inflammation et de stress oxydant chez le poulet et biomarqueurs (d'apreés Travel et al.,

2021).
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Expression relative des genes des cellules sanguines de poulet aprés stimulation pendant 6 h avec du LPS (ex vivo) ou prélevées 6 h apres injection de LPS au
poulet (in vivo) (m + SEM, n = 12). Expression de différents biomarqueurs du métabolisme, de la balance d'oxydo-réduction et de linflammation dans le plasma
des cellules sanguines dans les modéles ex vivo et in vivo (réponse grisée = stable, réponse en rouge : augmentée ou diminuée).
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Consommation alimentaire d’aliments supplémentés en extraits de
plantes par des poussins (d‘aprés Pampouille, 2020).

—=—Ginseng
—o—-Mélisse
—e—-Témoin
——Ref Ross PM3

Consommation d’aliment (g/aliment)

3

4 5 6 7

Temps (jour)

(n=4x 6 parquets = 24 poussins/traitement). Ginseng = aliment + ginseng ; Mélisse = aliment + mélisse ;
Témoin = aliment non supplémenté ; ref Ross PM3 = courbe de référence de consommation alimentaire
de poulets Ross PM3. Aucune différence significative de consommation d'aliment n'est observée entre
les différents aliments supplémentés quel que soit le temps considéré (P > 0,5).

de reproduire toutes les interactions
cellulaires complexes qui ont lieu in
vivo lors d'une injection de LPS comme
les modifications des métabolites san-
guins (glucose et triglycérides) et de la
balance redox glutathion (GSH/GSSG,
activité enzymatique Gpx) ( ).
Ces deux méthodes apportent des indi-
cateurs complémentaires d'inflamma-
tion et de stress oxydant qui peuvent
étre utilisés pour évaluer les effets bio-
logiques de la consommation d'extraits
de plantes chez le poulet. Pour rester
dans la démarche d'éviter le recours a
une méthode invasive chez I'animal,
la méthode ex vivo a été choisie pour
évaluer les effets biologiques de la
consommation des extraits de plante
chez le poulet.

m 3.3. Evaluer les effets
biologiques in vivo
chez le poulet

Pour évaluer les effets biologiques de
la consommation d'extraits de plante
chez le poulet, il est nécessaire de tes-
ter en préambule I'acceptabilité des ali-
ments complémentés avec les extraits
de plante pour les animaux. La question
du taux d'incorporation de I'extrait de
plante est essentielle a régler et doit se
baser soit sur des travaux déja publiés,
soit sur un effet-dose a réaliser chez
I'animal. Par exemple, compte tenu des

informations disponibles dans la biblio-
graphie pour les extraits d'échinacée,
de mélisse et de ginseng, un taux d'in-
corporation de 2 % a été retenu pour
réaliser un test d'acceptabilité chez le
poussin pendant la premiére semaine
de démarrage, ce taux a été volon-
tairement choisi plus élevé que celui
décrit pour ces extraits. Lanalyse de la
consommation alimentaire de pous-
sins vis-a-vis d'aliments incorporant
ces extraits a été testée en comparaison
avec un aliment témoin sans ajout d’ex-
trait. Nous n'avons pas observé de dif-
férence de consommation alimentaire
entre les groupes pendant la premiére
semaine de vie des poussins ( )
ni sur la croissance des animaux. Nous
avons pu définir qu'un minimum de
6 parquets avec 4 poussins/parquet
permettait de mettre en évidence une
différence de 4 g £ 2 g de consomma-
tion d'aliment. Ce protocole est une
base pour tester I'acceptabilité d'un
nouvel aliment supplémenté avec un
extrait de plante et peut étre aménagé
selon les besoins.

La méthode d'induction d'inflam-
mation et de stress oxydant ex vivo a
ensuite été appliquée sur le sang des
poulets qui ont consommé un aliment
supplémenté avec un extrait de gin-
seng ou de mélisse jusqu'a I'age d'abat-
tage (J34). Les taux d'incorporation

des extraits de plantes trouvés dans la
bibliographie sont parfois tres variables
selon les études. Par exemple le taux
pouvait varier de 0,005 %o a 3 % pour
le ginseng (Kim et al, 2014 ; Zhai etal.,
2014), et de 0,2 a 2 % pour la mélisse
(Marcin¢akova etal., 2011 ; Petrovic
etal, 2012 ; Kasapidou et al., 2014). Pour
Nnos essais, nous avons choisi un taux de
0,05 % pour le ginseng et de 1 % pour
la mélisse et analysé leurs effets chez le
poulet de chair a 2 ages, J14 et J30.

Nous avons pu observer que les
cellules sanguines de poulets ayant
consommé un aliment supplémenté
avec un extrait de mélisse exprimaient
une réponse inflammatoire inférieure
(IL-6 a J14, IL-1B a J30) a celle des
poulets témoins en réponse a une
exposition a du LPS ( ). Nous
avons observé des effets directs de la
consommation d'extraits de mélisse
sur d’autres biomarqueurs complé-
mentaires analysables dans le sang
comme l'acide urique, le ratio GSH/
GSSG, l'activité SOD et la protéine de
phase aigie haptoglobine like, mon-
trant respectivement une activité
antioxydante et anti-inflammatoire
jusqu’a I'age d’abattage des poulets
(J34) ( ).

Un autre exemple réalisé avec un
aliment supplémenté avec un extrait
de ginseng montre que la réponse
inflammatoire a une exposition au LPS
est différente selon le temps d'analyse
(diminution de I'lL-1B aJ14 et tendance
a augmenter I'lL-8 a J30) chez les pou-
lets ayant consommé cet aliment en
comparaison avec les poulets témoins.
Des effets directs sont également
observés sur la concentration en acide
urique, lI'activité Gpx et I'haptoglobine
like aprés consommation d’'un aliment
supplémenté avec un extrait de gin-
seng ( ).

Méme sila méthode exvivo ne permet
pas de reproduire les interactions cellu-
laires complexes qui ont lieu in vivo, elle
peut étre privilégiée en premiere inten-
tion pour évaluer les effets biologiques
d'un extrait de plante en utilisant une
sélection de biomarqueurs de l'inflam-
mation et du stress oxydant et de pou-
voir choisir de continuer I'évaluation de
I'extrait en situation d'élevage.
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Figure 7. Evaluation des effets biologiques d’un aliment supplémenté en extrait de mélisse sur les marqueurs d'inflammation
et de stress oxydant (d‘apreés Travel et al., 2021).
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Lexpression des genes est analysée par RT-PCR sur les ARN des cellules sanguines exposées ou pas a du LPS (modéle ex vivo) (m £ SEM, n = 12) (A). Marqueurs
analysés dans le plasma des poulets a I'aide de kits commerciaux (m + SEM, n = 12) (B).

4. Evaluation des activités
biologiques des extraits
de plantes en situation
d'élevage

La derniere étape de la méthodologie
a consisté a évaluer en conditions d'éle-
vage plus proches du terrain (grands
groupes d’animaux) les effets des extraits
végétaux sur une base plus large d'indi-
cateurs incluant ceux de I'immunité étu-
diés précédemment et également des
indicateurs de santé, de bien-étre et de
performances des animaux.

W 4.1. Etape 1 : recréer
expérimentalement

des conditions de pré et post-
éclosion peu favorables

Les périodes pré- et post-éclosion sont

essentielles pour la santé des poussins et
leur démarrage. Les stress vécus pendant

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

ces périodes, leur durée et leur nature
peuvent avoir des impacts trés impor-
tants et surtout durables sur les ani-
maux (Ericsson et al, 2016). En élevage,
les pratiques, les conditions environ-
nementales, les contraintes logistiques
et organisationnelles des élevages de
reproducteurs et des couvoirs, peuvent
induire des situations involontairement
défavorables pour l'ceuf, l'embryon et les
poussins et donc entrainer des réactions
de stress. Dans la période postnatale,
ces situations défavorables reproduites
expérimentalement peuvent provo-
quer des changements immédiats mais
aussi durables (jusqu'a 34 jours d'age)
sur le métabolisme des poulets et sur
leurs performances (Guilloteau etal.,
2019; Foury et al., 2020). Dans le temps,
le transcriptome sanguin des males
est plus affecté que celui des femelles
par le vécu postnatal des poussins, et
cible I'expression de génes impliqués
dans le stress oxydant, la croissance et

le métabolisme énergétique et osseux
(Foury et al,, 2020). Cependant, la mise
en évidence des effets de ces conditions
périnatales défavorables sur la santé et
le bien-étre des poulets en situation
d'élevage demeure peu fréquente sur le
plan expérimental. Une des difficultés
est de reproduire la dimension et I'éco-
systéme présent en élevage (taille des
batiments, taille des groupes d'animausx,
la pression sanitaire, la densité...). Pour
évaluer expérimentalement le potentiel
sur Iimmunité des poulets mais égale-
ment l'effet plus global des extraits de
plantes, il est nécessaire de recréer des
conditions qui se rapprochent le plus des
conditions d'élevage.

Plusieurs facteurs connus peuvent y
participer:

i) La durée de stockage des ceufs a
couver, quand elle est supérieure a 7j,
peut impacter la viabilité embryonnaire,
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Evaluation des effets biologiques d’un aliment supplémenté en extrait de ginseng sur les marqueurs d‘inflamma-

tion et de stress oxydant.
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Lexpression des génes est analysée par RT-PCR sur les ARN des cellules sanguines exposées ou pas a du LPS (modele ex vivo) (m + SEM, n = 12) (A). Marqueurs

analysés dans le plasma des poulets (m + SEM, n =

mais également la capacité de réponse
au stress oxydant et la croissance
des poussins (Elibol et Brake, 2008 ;
Alsobayel et Al-Miman, 2010 ; Pertusa
etal, 2017). Une longue durée de stoc-
kage des ceufs augmente également
la fenétre d’éclosion et allonge le délai
d'acceés a la premiére prise d'aliment et
d'eau sur le site d'élevage (Boyneret al.,,
2021).

i) La gestion des poussins au cou-
voir (sexage, tri, vaccination), et leur
transport (chargement/déchargement,
durée et température de transport) sont
sources de stress et ajoute un délai sup-
plémentaire pour l'accés al'alimenteta
I'eau. Ce jeline peut durer jusqu’a 72 h
aprés la sortie de I"éclosoir (Willemsen
etal,2010;VandeVenetal, 2013). Les

12) (B).

poulets de chair standards actuels ont
un début de croissance trés précoce,
leur sac vitellin peut ne pas fournir
les nutriments nécessaires pendant
72 heures (Tesseraud et al., 2003).

iii) Un retard d'alimentation de 24 h
a des effets négatifs sur le développe-
ment du tractus gastro-intestinal (capa-
cité de digestion d'aliment exogéne
riches en carbohydrates) (Ravindran,
2003 ; Lamotet al,, 2014), sur l'utilisation
du sac vitellin (oxydation des réserves
énergétiques) (Noy et Sklan, 2001) ce
qui implique des répercussions sur la
croissance de I'animal (Noy et Sklan,
1999; Sklan et al,, 2000). L'acces tardif
a l'alimentation et a l'eau a également
des effets négatifs sur l'activation du
systeme immunitaire (Bar Shira et al.,

2004) induisant des risques de dévelop-
pement de maladies et voire la mort de
I'animal (Boyner et al., 2021).

iv) La vitamine E est une molécule
antioxydante exogéne apportée par
I'alimentation des volailles. Elle aide au
maintien du statut redox ( ) car
elle est utilisée par 'organisme lors d'un
stress oxydant pour lui permettre de
revenir a I'état déquilibre. Au démarrage,
les volailles ont des besoins importants
en vitamines et acides aminés essentiels
qui ne sont en général pas suffisamment
couverts par l'aliment (Pertusa et al.,
2017), des supplémentations peuvent
étre apportées en élevage.

Notre démarche pour évaluer l'inté-
rét global des extraits végétaux a été
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de cumuler ces modalités défavorables
fréguemment rencontrées en élevage
(18 j de stockage des ceufs, alimentation
retardée de 24 h, dose minimale de vita-
mine E dans I'aliment) pour maximiser
les effets sur les indicateurs de stress
oxydant et d'inflammation. Un effectif
de 1 440 poussins males de souche Ross
PM3 ont été mis en place a JO a la station
expérimentale de Nutricia (Benquet,
France). Trois groupes expérimentaux
ont été constitués : le lot « Témoin »
(sans extrait de plante), le lot « Mélisse »
incluant 1 % de mélisse dans tous les
aliments distribués de JO a J34 et le lot
«Ginseng » incluant 0,05 % de ginseng
dans tous les aliments distribués de JO
aJ34 (Traveletal, 2021) ( ). Les
doses d'incorporation des extraits ont
été choisies a partir d'études montrant
des effets sur les performances et/ou les
marqueurs de santé (Astaniet al,, 2014 ;
Kasapidou et al, 2014 ;Yu et al., 2015).

W 4.2. Etape 2 : Réaliser
une évaluation multicritére
pour une vision globale
des effets des extraits

de plantes

Pour répondre aux utilisateurs, I'éva-
luation de I'intérét des extraits de plante
dans l'alimentation des volailles peut
s'étendre au-dela des biomarqueurs de
I'immunité en utilisant une approche
plus globale des impacts. La méthode
d’évaluation multicritére repose sur
la collecte de plusieurs indicateurs de
référence, mesurables, collectés tout au
long de la période d'élevage et a I'abat-
toir afin d'objectiver les conséquences
économique, sanitaire et sur le bien-étre

des extraits sur les animaux (Lairez et al.,
2017). Les indicateurs suivis sont listés
dans le et les résultats obte-
nus pour les extraits de mélisse et de
ginseng synthétisés dans le

(data supplémentaires).

Le poids vif et le Gain Moyen Quotidien
(GMQ) ont été augmentés pendant la
phase de croissance, grace a une amé-
lioration de l'efficacité alimentaire des
animaux consommant un aliment sup-
plémenté avec un extrait de mélisse. Ces
résultats renforcent les observations de
Kasapidou et al. (2014) et Poorghasemi
etal. (2017) sur l'impact positif sur la
croissance de l'incorporation de 1% de
mélisse dans la ration des volailles.

La supplémentation avec l'extrait de
mélisse n'a pas modifié le comportement
des poulets, quel que soit le moment de
l'observation. Bien que les pododerma-
tites observées soient modérées, le score
global proportionnel a l'intensité des
[ésions a augmenté significativement
avec I'age et en présence de l'extrait de
mélisse dans l'aliment, a J11, 21 et 31.
La mélisse est connue pour agir sur les
enzymes digestives (Bilen et al,, 2020) et
avoir des propriétés antispasmodiques
et diurétiques, pouvant impacter la
vitesse de transit et la constance des
fientes (Miraj et al,, 2017).

Une étude de l'effet dose ou du
moment de distribution serait a
conduire pour limiter les effets négatifs.

Le taux de mortalité et I'état global de
santé des animaux n‘ont pas été modi-

fiés par la supplémentation avec I'extrait
de mélisse. Le nombre de filets atteints
de défauts musculaires (« white striping »
et « wooden breast ») avait tendance a
étre plus faible pour le lot supplémenté.
Leffet bénéfique de la mélisse sur le sta-
tut antioxydant, non mesuré dans notre
étude, a déja été montré sur la qualité
de la viande au travers l'oxydation plus
faible des lipides (Kasapidou et al.,, 2014).
Le ratio hétérophile/lymphocyte (mar-
queur de I'immunité) était équivalent
entre nos groupes. L'analyse des autres
marqueurs sanguins (métabolisme,
balance rédox et inflammation) a mon-
tré que seul le statut antioxydant total
(TAS) exprimant l'activité antioxydante
globale du sang était augmenté a J30
pour les animaux recevant la mélisse.
L'alimentation retardée est connue
pour avoir des effets négatifs sur les
performances, avec des modifications
immédiates et a moyen terme sur la
balance redox (Guilloteau etal., 2019 ;
Foury et al. 2020). Dans ce contexte, I'ef-
fet bénéfique de la consommation d’'un
extrait de mélisse sur la balance rédox
a été confirmé par I'augmentation du
statut antioxydant totale du sang plus
marquée a la fin de la période d'élevage
(J30).

En phase de croissance, l'efficacité
alimentaire des poulets consommant
I'extrait de ginseng est meilleure mais
sans effet significatif sur le poids vif des
animaux.

Quel que soit le moment de l'ob-
servation, la supplémentation de gin-
seng n‘a pas modifié le comportement

Description des conditions de pré et post-éclosion peu favorables mise en ceuvre, des modalités d’élevage et

d‘alimentation permettant d'évaluer les effets des extraits de mélisse et de ginseng.

Groupes expérimentaux Lot Mélisse Lot Ginseng Lot Témoin

Extraits de plante Mélisse (1 %) Ginseng (0,05 %) Sans

Conditions pré
et post éclosion

18 j de pré-stockage des ceufs avant incubation 24 h d’attente des poussins a 20 °C avant
mise en élevage 20 Ul vitamine E /kg d’aliment Litiere paille Densité d’élevage 39 kg/m?

Nombre d’animaux/lot 360 360 360
Nombre de parquets/lot 9 9 9
Nombre d’animaux/parquet 40 40 40
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Liste et modalités de mesure des indicateurs technico-économiques, sanitaires et de bien-étre.

Iy . . A " . Référence
Objectifs Critéres Indicateurs Age du contréle | Effectif/lot méthode
Poids vif J1,J11, J21 et 31 Tous
Poids de carcasse .
rEMUNEre Saisie J31 1/lot
Technico-
économique Rendement carcasse J32 1/lot /
Valorisati Consommation d’aliment
alorisation J11, J21 et 31 Tous
alimentaire . .
Indice de consommation
Mortalité Mortalité Quotidienne Tous /
. Animaux sales, blessés, boiteux
Prog;ei;(;:(ljei;g:ure ou immobiles, état des pattes, propreté | J11, J21 et 31 Tous /
du cloaque, géne respiratoire
Défauts Wooden breast, white striping ) .
musculaires et muscle « spaghetti » J32 100 filets/lot | Bourin (2017)
Numeération hétérophiles, lymphocytes, Gross
Formule sanguine | hétérophiles/lymphocytes, monocytes, J30 18 poulets/lot et Siegel
Sanitaire éosinophiles dans le sang (1983)
Métabolisme Dos_age glgcose, acide urique,
triglycérides dans le sang
Marqueur .
»: . Dosage haptoglobine dans le sang
de l'inflammation J14 et J30 18 poulets/lot Travel et al.
(2021)
Dosage de statut anti-oxydant total
Marqueurs (TAS), de peroxydation des lipides
de la balance TBARS). de | de di
redox ( ), de la superoxyde dismutase
(SOD) dans le sang
Comportement Interaction entre individus, picage,
du groupe répartition
Bignon et al.
Adaptation J15, J23 et J28 Tous 9(20 i)
Bien-é aux exigences Exploration de I'environnement,
ien-étre - ;
comportementales étirements et battements des ailes
de I'espece
Marqueurs . Michel et al.
de lésions Score de pododermatites J11,J21 et 31 | 90 poulets/lot (2012)

des poulets. Comme pour la mélisse,
le score global de pododermatites
augmentait significativement avec
I'dge et en présence de ginseng dans
I'aliment jusqu’a J21. Les différences
n'‘étaient plus visibles en fin d'élevage.

Le taux de mortalité et I'état global de
santé (incluant les défauts musculaires)
des animaux n‘ont pas été modifiés par
la supplémentation en ginseng. Les

marqueurs sanguins du métabolisme,
du stress oxydant, de la balance rédox
n‘ont pas été modifiés. En revanche,
I’'haptoglobine, marqueur de l'inflam-
mation était présente en quantité plus
réduite a J14, dans le sang des poulets
consommant du ginseng. Ces résultats
confirment l'effet anti-inflammatoire du
ginseng, déja montré sur les poulets
(Bongetal, 2011 ;Lee et Lau, 2011). De
nombreux auteurs ont également décrit

des effets bénéfiques du ginseng sur
I'immunité adaptative (Zhaiet al, 2011 ;
2014;Lietal, 2012 ; Kallon et Abdullahi,
2015 ; Abdullahi et al,, 2016 ;).

B 4.3. Analyse multicritére
Pour illustrer I'impact des extraits
végétaux sur chacun des objectifs éco-

nomique, sanitaire et bien-étre, une repré-
sentation graphique sous forme de radar
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Tableau 5. Evaluation de la distribution d’un aliment supplémenté en extrait de mélisse ou de ginseng sur les indicateurs
technico-économiques, sanitaires et de bien-étre (d'aprés Travel et al., 2021).

Mélisse

Ginseng

Objectifs Critéres Age Unité Témoin (A %) P Témoin (0,05 %) P:
J1 294 290 NS 294 294 NS
Poids vif J21 g 767 780 0,0445 767 773 NS
J31 1847 1837 NS 1847 1851 NS
J1-11 23 23 NS 23 23 NS
Gain Moyen )
Technico- Quotidien J12-21 gljour 47 49 0,0077 47 48 NS
economique J21-31 108 106 NS 108 108 NS
J1-11 1,130 1,142 NS 1,130 1,138 NS
Indice
de Consommation J12-21 1,601 1,542 0,001 1,601 1,570 0,001
J22-31 1,437 1,450 NS 1,437 1,445 NS
Rendement J32 % 75,20 75,90 NS 75,20 75,20 NS
J1-15 0,83 0,83 NS 0,83 0,28 NS
Mortalité %
J1-31 2,22 3,06 NS 2,22 2,22 NS
« White striping » 44 38 0,0708 44 44 NS
« Wooden breast » J32 % 18 9 0,0517 18 15 NS
Muscle spaghetti 6 5 NS 6 11 NS
Hétérophiles 53,63 48,63 NS 53,63 47,63 NS
Sanitaire
Lymphocytes J31 Nb de cellules 46,13 51,38 NS 46,13 52,38 NS
Hétéro/Lympho 1,26 1,04 NS 1,26 1,03 NS
J14 1,30 1,29 NS 1,30 1,14 0,019
Haptoglobine mg/mL
J31 2,12 1,98 NS 2,12 1,96 NS
J14 1,32 1,39 NS 1,32 1,27 NS
TAS mmol/L
J31 1,22 1,36 0,0651 1,22 1,28 NS
Interaction 0,33 0,78 NS 0,33 0,56 NS
Picage Nb 0,11 0,33 NS 0,11 0,11 NS
J15 comportements/
Exploration min 2,44 2,33 NS 2,44 3,11 NS
Etirements 4,11 3,78 NS 4.1 3,33 NS
Interaction 0,11 0,22 NS 0,11 0,22 NS
Bien-étre Picage Nb 0,00 0,11 NS 0,00 0,11 NS
J28 comportements/
Exploration min 0,56 0,22 NS 0,56 0,78 NS
Etirements 4,00 3,78 NS 4,00 2,89 NS
J11 1,23 1,5 <0,0001 | 1,23 1,54 0,0056
Pododermatites J21 c'jv'°ye””e 1,67 | 2,15 |[<0,0001| 1,67 2,38 |<0,0001
e scores
J31 2,08 2,38 |<0,0001| 2,08 2,14 NS

P : Niveau de significativité du traitement mélisse ou ginseng. Les effets significatifs sont en caracteres gras.
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multicritére a été réalisée ( ). Pour
chaque objectif, la valeur en fin d'élevage,
2 a3indicateurs d'intérét et/ou sensibles a
I'incorporation d'extrait ont été sélection-
nés. Les résultats sont exprimés en pour-
centage d'amélioration ou de dégradation
des indicateurs par rapport aux résultats
du groupe témoin. Cette représentation
montre clairement, qu'a résultats techni-
co-économiques équivalents en fin d’éle-
vage, l'incorporation de mélisse ou de
ginseng, améliore les défenses immuni-
taires des poulets, et la mélisse aurait ten-
dance a réduire l'apparition de troubles
musculaires. Il faut toutefois étre vigilant
alimpact surl'apparition de pododerma-
tites, plus marquée avec la mélisse.

Le modele expérimental mis en ceuvre
dans cette derniére étape a été essentiel
pour réaliser, en conditions proche du
terrain, une évaluation plus globale de
I'intérét des extraits de plante pour les
volailles, tels que la santé, le bien-étre et
les performances et ne pas se contenter
uniquement des propriétés connues des
extraits étudiés. C'est donc une étape
indispensable qui permet de mettre en
évidence d'éventuelles effets négatifs
et/ou d'ajuster les modalités d’adminis-
tration (dose, durée). Cette évaluation a
été réalisée dans un cadre expérimental,
I'étape finale est d’adapter la méthode
pour réaliser des évaluations en élevage.
Elle consisterait a suivre au moins 3 mises
en place successives d'animaux dans 2
batiments identiques et contempo-
rains en alternant le batiment témoin et
essai a chaque mise en place. Ces suivis
doivent étre réalisés chez plusieurs éle-
veurs qui différent en termes de struc-
tures d‘élevage et de pratiques afin de
vérifier la récurrence des effets.

Conclusion

Les différentes étapes décrites, indé-
pendantes mais complémentaires, ont
permis délaborer et de valider une
méthodologie globale, pertinente et
robuste pour sélectionner, évaluer la
qualité et les effets des extraits de plantes
sur I'immunité des poulets en limitant
autant que possible I'expérimentation
sur les animaux. La caractérisation des
extraits par des méthodes de réfé-
rence est un préalable nécessaire pour
connaitre la qualité du produit et ajuster

Radar multicritéres représentant l'ensemble des paramétres d’élevage
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Les résultats sont exprimés en pourcentage d'amélioration ou de dégradation des indicateurs technico-
économiques (bleue), sanitaires (marron) et de bien-étre (gris), par rapport aux résultats du groupe témoin.

les taux d'incorporation. Les méthodes
in vitro et ex vivo sont a privilégier, mais
elles ne remplaceront pas les essais in
vivo qui permettent une évaluation
multicritere tenant compte des interac-
tions fonctionnelles. Cette démarche
est applicable a tous types d'extraits de
plantes et elle peut étre adaptée pour
d'autres espéces animales ou d'autres
effets biologiques. Cette boite a outils
méthodologiques est désormais dispo-
nible pour les firmes services, fabricants
d'aliments, vétérinaires et organisations
de production et ainsi guider leur choix.

Le projet a confirmé que des extraits de
plantes, correctement sélectionnés, ont
un réel impact bénéfique sur les animaux
au niveau cellulaire etimmunitaire. Leurs
effets ne sont pas neutres, méme a faible
dose. Ce travail montre également qu'il
est nécessaire de réviser les méthodes
et protocoles pour évaluer les effets des
plantes. Il est nécessaire de connaitre
les éventuelles supplémentations des
aliments distribués et d'en discuter avec
ses conseillers avant d'ajouter des extraits
de plante ou huiles essentielles via lI'eau
de boisson, il peut exister des interac-
tions avec la matrice alimentaire, des

interactions avec d’autres traitements,
une inappétence ou encore une toxicité
par doses cumulées. Lusage de plus en
plus fréquent des préparations a base de
plantes ou d’'huiles essentielles pour gérer
la santé des animaux d‘élevage, a conduit
I'Anses a s'autosaisir, en janvier 2022, afin
de proposer une méthode d'évaluation
adaptée aux médicaments vétérinaires a
base de plantes. Leur usage doit bien sir
étre raisonné, réservé a des cas d'usage
spécifique comme les antibiotiques, les
deuxtypes d'approches avisée de la santé
étant complémentaires. [l pourrait en étre
de méme pour les extraits de plantes qui
font partie des additifs alimentaires.

La construction de cette méthode
globale est le fruit d'un partenariat
inter-filiere et interdisciplinaire, riche
d’enseignement et nécessaire pour
intégrer tous les pans de la question de
I'incorporation des extraits de plantes
dans l'aliment des volailles dans un
objectif de renforcement de I'immunité.
Lorganisation d'un colloque dédié”' a

21 Pour visionner les interventions du colloque
https://www.itavi.asso.fr/content/colloque-mexavi
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permis d'ouvrir le dialogue entre cher-
cheurs, producteurs d'extraits, firmes
services, fabricants d'aliments, vétéri-
naires et organisations de production.
Le nouveau guide d'aide a la classifica-
tion réglementaire des produits a base
de plantes et la démarche MEXAVI y ont
été présentés et discutés avec les utilisa-
teurs pour envisager les mises en ceuvre
directes et les pistes a poursuivre.

Contribution des auteurs

Laurence Guilloteau et Angélique
Travel ont coordonné la réflexion
globale et rédigé le manuscrit. Rodrigo
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Résumé

Le potentiel des plantes connues pour leurs vertus médicinales suscite un grand intérét dans un contexte mondial de réduction des risques
d'antibiorésistance. Dans le cadre de la nutrition animale, I'usage des extraits de plantes se positionne dans une démarche de gestion inté-
grée de la santé des animaux dans le but de favoriser la construction de leur immunité et de limiter I'apparition des maladies. Le soutien des
fonctions immunitaires par I'apport d’extraits de plantes est un moyen de renforcer les capacités d'adaptation des poulets, notamment chez le
poussin. Pour mettre en ceuvre leur usage, cela nécessite de disposer de méthodologies complémentaires, adaptées et fiables pour s'assurer de
la qualité et de la valeur ajoutée fonctionnelle des extraits pour la santé des poulets. Les étapes décrites, indépendantes et complémentaires,
ont permis d'élaborer et de valider une méthodologie globale, pertinente et robuste pour sélectionner, caractériser et évaluer la qualité et les
effets des extraits de plantes sur I'immunité des poulets en situation d'élevage. Des grilles d’analyse ont été rassemblées en un outil d'aide
a la décision (CHECK'MEX). Les extraits de plantes sélectionnés comme la mélisse et le ginseng ont été testés pour évaluer leurs capacités a
stimuler Iimmunité innée des volailles dans des modéles cellulaires ou des modeéles d'inflammation et de stress oxydant développés ex vivo
sur cellules de poulet. Les extraits ont ensuite été évalués chez le poulet dans des conditions expérimentales proches du terrain permettant
de valider leurs effets et de réaliser une analyse multicritére incluant des indicateurs de santé, de bien-étre et de zootechnie. Cette démarche
est applicable a tous types d'extraits de plantes et elle peut étre adaptée pour d'autres espéces animales ou d'autres effets biologiques.

Abstract

Methodologies for selecting and characterizing plant extracts and evaluating their biological activities on the
immunity of chickens.

The potential of plants known for their medicinal virtues is of great interest in a global context of reducing the risks of antibiotic resistance. In the
context of animal nutrition, the use of plant extracts is part of an integrated management approach to animal health, with the aim of promoting
immunity and limiting the onset of disease. The support ofimmune functions by the contribution of plant extracts is a way to reinforce the adap-
tation capacities of chickens, especially in the chick. To implement their use, this requires adapted and reliable complementary methodologies
to ensure the quality and the functional added value of the extracts for the health of the chickens. The described steps, independent and comple-
mentary, allowed to elaborate and validate a global, relevant and robust methodology to select, characterize and evaluate the quality and the
effects of plant extracts on the immunity of chickens in rearing situations. Analytical grids were gathered in a decision support tool (CHECK'MEX).
Selected plant extracts such as lemon balm and ginseng were tested for their ability to stimulate innate immunity in poultry in cell models or in ex
vivo models of inflammation and oxidative stress in chicken cells. The extracts were then evaluated in chickens under experimental conditions close
to the field to validate their effects and to perform a multicriteria analysis including health, welfare and zootechnical indicators. This approach is
applicable to all types of plant extracts and can be adapted for other animal species or other biological effects.
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M Aprés une quinzaine d'années de réduction d’usage des antibiotiques en filiéres porc et volaille en France, une
réflexion participative a identifié un ensemble de questions a résoudre pour poursuivre les efforts d'amélioration
de 'usage des antibiotiques, avec un focus sur le besoin d'indicateurs de suivi a 'échelle de la ferme.

Introduction

Au cours des décennies passées,
le développement de I'élevage de
monogastriques s'est accompagné
d'une rationalisation et standardisa-
tion des pratiques d'élevage, de la
réduction des colts et d'une augmen-
tation de la productivité des animaux.
Cela s'est traduit par un équilibre de
santé des animaux délicat a maintenir,
notamment pour certaines catégories
d'animaux ou certaines étapes de pro-
duction a risque, comme par exemple
la phase de sevrage des porcelets ou
le démarrage d'un lot de poussins.
Pendant cette période, I'administra-
tion d'antibiotiques pour réguler ces
phases critiques est devenue de plus
en plus fréquente, car elle permettait

de passer le cap de ces problemes de
santé a moindre cout. C'est ainsi que
la quantité d'antibiotiques utilisée en
élevage de monogastriques, rapportée
a la population exposée, a augmenté
régulierement au fil des ans, et a atteint
un maximum dans les années 2000. Or,
a cette période, la prise de conscience
des risques liés a I'antibiorésistance a
amené les acteurs de |'élevage a recons-
idérer les pratiques.

Depuis, des actions majeures ont été
entreprises pour réduire 'usage des anti-
biotiques. Larticle de Paul et al. (2022),
ce numéro décrit la réduction impor-
tante d’'usage des antibiotiques opérée
au cours des quinze derniéres années
dans les élevages de porcs et volailles.
Au cours de la période 2011-2020, l'ex-
position des porcs et des volailles aux

https://doi.org/10.20870/productions-animales.2022.35.4.7340

antibiotiques a diminué de respective-
ment 55,5 et 64,4 % selon les rapports
de I'ANSES (Anses, 2021). L'auteur note
également les dispositifs de suivi des
usages mis en place en France tel que
REFAVI en volailles de chair et les leviers
d‘action qui ont permis cette réduction,
notamment dans le cadre des différents
plans Ecoantibio des 2011. Néanmoins,
la mobilisation des filiéres porcine et
avicoles sur I'antibiorésistance est plus
ancienne et leur a permis de prendre
de I'avance sur les différentes politiques
mises en place dans ce cadre. Cette évo-
lution favorable résulte notamment de
démarches professionnelles collectives
etindividuelles ou la gestion de la santé
repose sur un diagnostic précis des
troubles sanitaires de I'élevage et une
prévention adaptée dans le cadre d’'une
approche multifactorielle.
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Plus récemment, certaines organisa-
tions de production et des représentants
delaGrande Distribution ont mis en place
des labels et chartes « sans antibiotique »
s'inscrivant dans des démarches plus
globales de responsabilité sociétale des
entreprises et incluant donc des progres
sur d'autres enjeux tels que le bien-étre
animal, I'environnement, I'alimentation
sans OGM (Paul et al,, 2022, ce numéro;

). Bien que bénéfiques sur cer-
tains aspects (renforcement de I'accom-
pagnement des éleveurs, formation, aide
a l'investissement, optimisation de la
nutrition, génétique...), l'impact de ces
chartes demande a étre étudié en détail.
Certains acteurs ont en effet noté des
effets insidieux pour des élevages enga-
gés, dans le sens ou les éleveurs peuvent
refuser |'usage d'antibiotiques sur leurs
animaux pour ne pas perdre l'avantage
financier associé a la charte. En effet, sile
traitement des animaux permet de res-
taurer leur santé et assurer leur bien-étre,
il entraine un déclassement des produits
de lagamme « sans antibiotique » vers la
gamme « standard ».

Par ailleurs, plusieurs outils reglemen-
taires ont été mobilisés pour optimi-
ser l'usage des antibiotiques : le décret
n°2016-317 du 16 mars 2016 et l'arrété
du 18 mars 2016 sur les antibiotiques
d'importance critique, puis les reglements
européens (2019/6) relatifs aux médica-
ments vétérinaires et (2019/4) concer-
nant la fabrication, la mise sur le marché
et'utilisation d'aliments médicamenteux
pour animaux. Ces deux réglements sont
applicables depuis le 28 janvier 2022 sans
transposition en droit national (Rostang
etal, 2022, ce numéro). Parmi eux, le
réglement 2019/6 précise les définitions
pour les utilisations de médicaments en
prophylaxie' et métaphylaxie®. Larticle

1« prophylaxie » : 'administration d'un médica-
ment a un animal ou a un groupe d'animaux avant
I'apparition de signes cliniques de maladie, dans le
but dempécher qu'une maladie ou une infection
se déclare.

2 «métaphylaxie » : 'administration d'un médi-
cament a un groupe d'animaux aprés qu'un
diagnostic d'une maladie clinique a été établi
pour une partie du groupe, dans le but de traiter
les animaux cliniqguement malades et d'enrayer la
propagation de la maladie aux animaux en contact
étroit avec les animaux malades et exposés au
risque de contamination, et qui peuvent déja étre
infectés de maniére subclinique.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4

Les quatre phases de la démarche ImpresS ex ante (Blundo Canto

etal., 2020).

1. Construire un récit de l'intervention partagé

a. Diagnostic initial de la situation
b. Vision du futur

¢. Problématique centrale et problemes sous-jacents

d. Ecosysteme et périmetre de l'intervention e. Acteurs majeurs, influents, impactés

2. Cartographier les changements souhaitables et construire la stratégie de I'intervention

a. Changements souhaitables en termes de pratiques, comportements, interactions
b. Changements intermédiaires en termes de connaissances, compétences, motivation

¢. Obstacles et leviers aux changements
d. Stratégies

e. Produits

f. Ressources

g. Impacts

3. Consolider le chemin d'impact ou logique de I'intervention

4, Décliner le chemin d'impact en différents produits (plan d’action, sytéme de suivi-

évaluation...)

107.3 de ce reglement stipule que les
traitements avec des médicaments
antimicrobiens doivent étre « excep-
tionnels », « lorsque le risque d'infection
ou de maladie infectieuse est trés élevé
et que les conséquences ont toutes les
chances d'étre graves ». Les antibiotiques
doivent étre administrés aux animaux de
facon individuelle et non sous forme de
traitements collectifs (ex : au cours d'une
chirurgie ou pour une vache a risque
élevé de mammite clinique). La métaphy-
laxie fait également I'objet de restrictions
(article 107.4) : elle ne peut étre mise en
ceuvre que si «le risque de propagation
d’'une infection ou d'une maladie infec-
tieuse dans le groupe d’animaux est élevé
et lorsque aucune solution appropriée
n'est disponible ». Les états membres
doivent élaborer des lignes directrices
pour favoriser « la compréhension des
facteurs associés a la métaphylaxie » et
donner des critéres pour sa mise en place.
Ces critéres doivent permettre d'éviter
que la métaphylaxie ne soit sytématique,
ce qui reviendrait a de l'antibiopréven-
tion. Cette situation va conduire néces-
sairement a mieux cibler et encadrer
I'usage collectif des antibiotiques. Il existe
déja des initiatives, notamment celle des
associations de vétérinaires porcins pour
un consensus sur les modalités de mise
en ceuvre de traitements collectifs pour
certaines maladies et une discussion avec
I'Administration (DGAI et Anses).

Aprés une quinzaine d'années de
réduction des usages d'antibiotiques
dans les filieres porcine et avicoles,
se posent les questions suivantes:
Peut-on aller plus loin ? Comment faire
progresser les éleveurs qui ont moins
avancé que d'autres dans cette voie ?
Comment limiter les impacts négatifs
de restrictions trop sévéres de l'usage
des antibiotiques, particulierement
dans le cadre des chartes « sans anti-
biotique » ? Lobjectif de cet article est
de présenter le résultat d'une réflexion
participative entreprise dans le cadre
d’un projet de recherche financé par
I'Union européenne.

1. Mise en place
de l'approche participative

Le projet de recherche ROADMAP
(« Rethinking Of Antimicrobial Decision-
systems in the Management of Animal
Production ») financé par I'Union euro-
péenne dans le cadre du programme
H2020-Sustainable Food Security, vise
a encourager les changements de pra-
tiques et a favoriser les transitions vers
une utilisation prudente des antibio-
tiques en santé animale en mobilisant
des approches participatives et en
adoptant une perspective interdisci-
plinaire. Les stratégies de changement
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de pratiques sont co-construites et tes-
tées au sein de Living Labs (démarche
d'innovation participative) incluant
les différents protagonistes d'une pro-
blématique complexe et multidiscipli-
naire al'échelle d'un territoire (Hossain
etal., 2019). En France, un Living Lab
impliquant des acteurs des filieres avi-
coles et porcine et de la santé animale
a été constitué en 2021 pour travailler
a la réduction d’'usage des antibio-
tiques en élevage porcin et avicole.
L'approche participative ImpresS ex
ante (Blundo Canto et al., 2020), déve-
loppée par le CIRAD, a été utilisée pour
co-construire des stratégies plausibles
permettant de générer les change-
ments nécessaires et les impacts sou-
haités a long terme. Cette méthode
permet l'explicitation de la logique
d’une intervention (liens de causalité
entre les ressources mobilisées, les
produits de l'intervention, les chan-
gements générés par l'appropriation

de ces produits et les impacts asso-
ciés) modélisée sous forme de chemin
d'impact traductible en plan d’action.
La premiére phase de la démarche
ImpresS ex ante ( ), dont les
résultats font 'objet de cet article, per-
met au préalable de faire un diagnos-
tic initial de la situation concernant
l'usage des antibiotiques dans ces
filieres en France. Cette premiére ana-
lyse sert de base a la formulation d'une
vision du futur a dix ans a laquelle le
collectif souhaite contribuer via I'in-
tervention et a l'identification des
problémes actuels empéchant la réa-
lisation de cette vision du futur.

La démarche ImpresS ex ante vise a
intégrer et croiser différents points de
vue. Neuf participants représentant
les parties prenantes concernées par
l'usage des antibiotiques en élevage
ont été mobilisées tout au long du
processus qui s'est déroulé de mai

2021 a février 2022 ( ). Des
entretiens individuels ont préalable-
ment été réalisés avec chacun de ces
acteurs afin de les engager dans le
Living Lab. Puis, au cours de quatre
ateliers, les participants ont collective-
ment fait le méme constat sur la situa-
tion initiale au regard de I'usage des
antibiotiques, formulé et partagé une
vision du futur souhaitable a 10 ans sur
la base de ce diagnostic et dressé un
inventaire des problémes a résoudre
pour contribuer a cette vision. La faci-
litation et l'observation du processus
participatif ont été effectuées par des
chercheurs impliqués dans le projet
ROADMARP. La facilitation des ateliers
participatifs a été conduite par une
experte sur les questions d'usage des
antibiotiques en élevage et une per-
sonne formée aux approches partici-
patives et a la démarche ImpresS ex
ante ; qui a également mené les entre-
tiens individuels.

Types de personnes impliquées dans le Living Lab sur ['usage des antibiotiques en filiéres porc et volailles.

T .. . Nombre de
Catégorie d’acteurs Organisation Role dans le LL personnes
Parties prenantes
Institut Technique du Porc (IFIP) Participant 1
Instituts techniques Institut Technique des filieres avicole, cunicole Participant 1
et piscicole (ITAVI) P
Interfrofessions Interprofession Nationale Porcine (INAPORC)* Participant 1*
des filieres Interprofession Volaille de chair (ANVOL) Participant 1
Syndicat National des Vétérinaires Conseils Participant 1
(SNVECO) P
Associations . . . s
] Commission Technique Porcine de la Société -
pl:ofe_ss[onnelles Nationale des Groupements Techniques Vétérinaires Participant 1
vétérinaires
Commission Technique Avicole de la Société -
Nationale des Groupements Techniques Vétérinaires Participant L
Institution de la profession . . , PP "
vétérinaire Conseil National de I'Ordre des Vétérinaires Participant 1
Ministére de I'Agriculture Direction Générale de I’Alimentation
et de I’AIimentagon Bureau de la Transition Participant 1
pour une Production Agricole Durable
Equipe d’animation et équipe d’animation et de rechercheHE
Facilitateurs 2
Analyste du processus
Instituts de Recherche INRAE. CIRAD participatif et soutien 1
Frangais ’ logistique
Observateurs 3.4
du processus participatif

*Ce participant, en raison d'une assiduité moindre aux réunions du Living Lab, n'est pas listé dans les auteurs de cet article.
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2. Bilan de la situation
actuelle et vision du futur

M 2.1. Diagnostic initial

Dans une premiére étape, un dia-
gnostic initial de la situation actuelle
au regard de 'usage des antibiotiques
a été établi. Il a été élaboré par les
chercheurs du projet sur la base de la
bibliographie et des entretiens indivi-
duels, puis a été enrichi et validé par le
collectif. Ce diagnostic initial est le sui-
vant, énoncé dans les termes acceptés
consensuellement par les participants
au Living Lab :

L'état des lieux des efforts déja accom-
plis montre que les différentes initia-
tives mises en place, telles que les plans
EcoAntibio 1 et 2, le décret sur les anti-
biotiques critiques et le moratoire sur

les céphalosporines, ont nettement
contribué a une réduction importante de
l'usage des antibiotiques dans les filieres
porcine et avicole en France. Aujourd’hui,
il semble que l'on ait atteint un plateau
en dessous duquel il est difficile de réduire
quantitativement l'usage des antibio-
tiques. Cela questionne la possibilité
d’une évolution des usages toujours axée
sur la réduction des volumes utilisés.

Pour estimer Iévolution de ces usages,
des indicateurs sont nécessaires.
Différentes initiatives ont encouragé
l'identification d’'une multitude d’indica-
teurs parfois mobilisés de maniére inap-
propriée ou non optimale en I'absence de
consensus sur leur utilisation (Collineau
etal, 2017). Dans les filieres porcine
et avicole, l'indicateur ALEA, défini par
I'"ANSES, est couramment employé;
mais il existe également d'autres dispo-
sitifs descriptifs de 'usage et d'autres

systémes privés avec leurs indicateurs et
leurs modalités de calcul et d'interpréta-
tion propres répondant a des objectifs et
questions spécifiques.

Les différentes initiatives ont également
influencé I'émergence de différents labels
et chartes « sans antibiotique » (

) qui incluent des criteres variables,
notamment sur les aspects de bien-étre
animal, et avec des dispositifs de monito-
ring de l'usage qui leur sont propres. Ces
chartes présentent I'avantage de réduire
quantitativement l'usage des antibio-
tiqgues mais peuvent parfois constituer
une contrainte pour I'éleveur lorsqu’un
traitement curatif est nécessaire afin
de garantir la santé et le bien-étre des
animaux.

A la lumiére de ces différents facteurs
contextuels, I'enjeu auquel il va falloir
répondre est d'encourager un bon usage

Labels et chartes sans antibiotique et leurs conséquences.

Les chartes « sans antibiotique » décrites dans la littérature sont diverses. En Amérique du Nord, cette allégation peut concerner les antibiotiques utilisés comme
facteurs de croissance (interdits en Europe dans I'alimentation des animaux dlevage depuis 2006), les coccidiostatiques ionophores chez les volailles et dans certains
cas toute administration d‘antibiotique. En Europe, I'allégation peut concerner I'administration individuelle ou collective d'antibiotiques a visée thérapeutique, sur
une partie de la vie de I'animal (exemple chez le porc « a partir de 42 jours d'age ») ou pendant toute la vie de I'animal (sans antibiotique « depuis la naissance »).
Il est fréquent que le critére « sans antibiotique » soit associé a des modalités d‘élevage différenciées du mode conventionnel par d‘autres critéres (moindre densité
d'animaux, arrét de pratiques douloureuses comme la castration des porcelets males ou I'alimentation des animaux. . .). En France, en 2020, 15 % des porcs étaient
produits en respectant 'une de ces chartes (Roguet et Hémonic, 2022).

Plusieurs publications ont étudié les conséquences de ces chartes surla santé et le bien-étre des animaux. Des études portant sur des poulets de chair en Amérique du
Nord ont mis en évidence une fréquence plus élevée des troubles digestifs et une diminution des performances zootechniques des lots (Smith, 2011 ; Gaucher et al,
2015) ou sur les Iésions oculaires d'irritation, les pododermatites et les aérosacculites (Karavolias et af, 2018). En étudiant le microbiote des porcelets en post-sevrage
et celui du lisier des élevages sous charte « sans antibiotique », Chekabab et al (2021) ont observé au sein de ce microbiote une plus grande abondance de certains
agents pathogénes et une moindre présence de genes de résistance aux antibiotiques pour les animaux élevés sans antibiotique. En raison de I'hétérogénéité des chartes
mais également des caractéristiques (notamment sanitaires) des élevages inclus dans ces études, il est parfois difficile de conclure a un effet. Ainsi une évaluation du
bien-étre de 40 lots de poulets de chair n'a pas permis de mettre en évidence de différence entre animaux élevés avec ou sans usage d'antibiotiques (lannetti et al,
2021). Une étude en élevage porcin a également conclu a I'absence de différence significative (Lynegaard et al, 2021).

Selon une enquéte réalisée aupres de 442 vétérinaires et éleveurs aux Etats-Unis, plus de 60 % des enquétés pensent que ces chartes impactent négativement la
santé et le bien-étre et plus de 80 % pensent qu'elles pénalisent les résultats économiques des exploitations (Singer et al, 2019). Tout comme dans I'enquéte réalisée
en France aupres de 18 éleveurs de porc et 20 vétérinaires ou responsables qualité de groupements, certains enquétés rapportent avoir eu a arbitrer entre respect de
la charte et traitement d'une affection nécessitant I'administration d'antibiotiques (Singer et al, 2019 ; Roguet et Hémonic, 2022). Or, [€leveur a une obligation de
soin de ses animaux. De méme, dans le code de déontologie vétérinaire définissant les devoirs fondamentaux du vétérinaire (article 242-48 du Code rural et de la
péche maritime), il est notamment mentionné que le vétérinaire, « lorsqu'il se trouve en présence ou est informé d'un animal malade ou blessé (.. .) sefforce, dans
les limites de ses possibilités, d'atténuer la souffrance de I'animal et de recueillir I'accord du demandeur sur des soins appropriés ».

Néanmoins, les chartes « sans antibiotique » permettent de valoriser les bonnes pratiques existantes de faible utilisation d'antibiotiques, méme si elles ne sont pas
forcément le moteur du changement car un ensemble d*éleveurs sont déja de faibles utilisateurs d'antibiotiques, avec ou sans label. En entrant dans ces filieres, les
éleveurs disent apprécier la meilleure valorisation de leurs porcs par la plus-value économique, la sécurisation des prix et des débouchés. Ils se disent aussi motivés
par la volonté de « promouvoir les bonnes pratiques », « d'avancer, dtre précurseurs », de redorer « limage de '€levage et du métier » et de « produire un produit de
meilleure qualité, plus valorisant » (Roguet et Hémonic, 2022).

Toutefois, ces initiatives pourraient donner Iimpression que Ilevage « sans antibiotique » est la seule option, ne laissant pas la place a un usage « raisonné »/« vertueux »
qui serait pourtant bénéfique pour tous.
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des antibiotiques tout en garantissant,
d’une part, la santé et le bien-étre des
animaux, et d'autre part, la viabilité
économique des parties prenantes
(vétérinaires, éleveurs, organisations de
production), ainsi que la viabilité des
actions pour y parvenir. Une des solu-
tions avancées pour parvenir da ce bon
usage des antibiotiques serait d'affiner le
pilotage des usages des antibiotiques en
prenant en considération la diversité des
élevages et de leurs situations sanitaires.
Lintervention qui sera co-construite s'ins-
crit également dans un environnement
incluant différentes initiatives sur les-
quelles des synergies d'action pourraient
étre identifiées.

Un enjeu supplémentaire a été men-
tionné sur la nécessité d‘avoir des preuves
incitatrices de I'impact positif d'un bon
ou moindre usage des antibiotiques
sur l'antibiorésistance. En effet peu
d'études intégrent la dimension One
Health. Le rapport JIACRA (Joint Inter-
Agency Antimicrobial Consumption
and Resistance Analysis) présente les
résultats d’analyses approfondies des
données d'utilisation des antibiotiques
et d’antibiorésistance de bactéries chez
I'homme et I'animal dans I'Union euro-
péenne ( ).

H 2.2. Vision du futur

Une deuxiéme étape a permis aux
participants d'identifier les impacts
positifs qu'ils souhaiteraient collecti-
vement atteindre afin d'expliciter une
vision du futur souhaitable a dix ans.
C'est a cette vision que l'intervention
formulée par le collectif répond. La
vision du futur est la formulation d'une
situation a la fois idéale et plausible
gu’on souhaiterait atteindre a moyen
terme, et qui sert de boussole dans la
co-construction de l'intervention. Elle a
été formulée ainsi par le collectif :

«En 2031, en France, le bon usage
des antibiotiques dans les filieres avi-
coles et porcine est une pratique axée
vers le « mieux » et pas seulement vers
le « moindre », appliquée dans tous les

3 Intervention : ensemble des stratégies et actions
structurées autour d'une intention commune,
définies par le collectif au cours du Living Lab et
qui devront étre mises en ceuvre par la suite.

Usage d’antibiotiques et risque de résistance en médecines humaine

et vétérinaire a l'échelle européenne.

Le rapport européen JIACRA (Joint Inter-Agency antimicrobial Consumption and Resistance Analysis) co-pu-
blié par I'EMA, I'EFSA et I'ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control) compare I'usage des
antibiotiques et Iantibiorésistance en médecines humaine et vétérinaire et recherche un lien statistique entre
usage d‘antibiotiques et antibiorésistance. La version la plus récente (JJACRA Ill), publiée en 2021, couvre
les périodes 2016 a 2018. L'analyse de la résistance aux antibiotiques autorisés en médecine vétérinaire
est décrite pour Escherichia coli, les salmonelles et les campylobacters. Par défaut de données ou données
de résistance incohérentes entre pays européens, I'analyse ne peut pas étre réalisée dans tous les cas. Les
résultats montrent des associations variables en fonction des especes animales, des bactéries et des familles
d'antibiotiques considérées dans les analyses. Ainsi, cest pour les campylobacters que le lien entre présence
de bactéries résistantes chez I'homme et les animaux d‘élevage (celle-ci étant liée a I'usage d'antibiotiques
chez ces animaux) est le plus nettement mis en évidence, en particulier pour la famille des quinolones.

élevages et acceptée par les acteurs de
l'utilisation des antibiotiques (vétéri-
naires, éleveurs, organisations de pro-
duction, industries pharmaceutiques,
centrales d’achat...) et par les acteurs
de l'utilisation des produits d'origine ani-
male (abattoirs, distribution, restaura-
tion, consommateurs...). Cette pratique,
suivie par des indicateurs adaptés, permet
de préserver l'arsenal thérapeutique tout
en garantissant, d’une part la santé et le
bien-étre des animaux, et d'autre part la
pérennisation de ces filieres et du mail-
lage vétérinaire sur le territoire ».

3. Problémes

a résoudre pour
progresser dans l'usage
des antibiotiques

H 3.1. Problématique
centrale

La troisieme étape de la démarche a
permis au collectif d'identifier la pro-
blématique centrale qui est la cause
majeure pour laquelle la vision du futur
souhaitable n'est pas encore atteinte.
Elle a ainsi été formulée par le groupe
de participants :

« Les choix de consommation de porc
et de volaille ne prennent pas systéma-
tiquement en compte l'usage des anti-
biotiques par les acteurs (vétérinaires,
éleveurs, organisations de production...)
a qui il manque, ou qui utilisent de facon
hétérogéne, les moyens et indicateurs
(niveaux d’usage, santé, bien-étre, anti-
biorésistance...) leur permettant d'adap-
ter leurs pratiques en termes de choix de
traitement et de conduite d'élevage ».

Un travail délicitation des causes sous-
jacentes a cette problématique centrale
a permis a chaque participant de par-
tager ses connaissances et ses expé-
riences concernant les freins actuels au
changement et ainsi délaborer collecti-
vement un « arbre a problémes ». Sur les
48 problémes initialement identifiés, le
collectif en a sélectionné 24 délimitant
ainsi le champ d'action de l'intervention,
c'est-a-dire I'ensemble des problemes
actuels empéchant la réalisation de la
vision du futur sur lesquels le collectif se
sent légitime et en capacité de travailler,
et qu'il souhaite traiter par l'intervention.
En revanche, le groupe a exclu, entre
autres, les problémes liés au budget des
consommateurs et au développement et
alaréglementation des produits alterna-
tifs aux antibiotiques. Certains problémes
étant fortement liés et/ou similaires, ils
ont été regroupés et reformulés afin de
les traiter ensemble et d'éviter d'éven-
tuelles redondances en terme de stra-
tégies identifiées pour les résoudre. Le
collectif a ensuite priorisé ces 15 refor-
mulations finales. Les problemes que le
collectif pense indispensables de traiter
dans les prochaines années se répar-
tissent en trois thématiques ( )qui
sont détaillées dans les paragraphes sui-
vants. Les autres problémes sélectionnés
par le collectif dans I'arbre a problémes
mais moins prioritaires sont présentés
dans Guenin et al. (2022).

m 3.2. Problemes liés
aux indicateurs
et au suivi des animaux

Le collectif a identifié un ensemble

de questions a traiter relevant d'in-
dicateurs pour le suivi des animaux.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Branches principales de '« arbre a problémes » : causes sous-jacentes a
la problématique centrale d’'usage non optimal des antibiotiques en filiéres porc

et volailles.

Les choix de consommation de porc et de volaille ne prennent
pas systématiquement en compte 'usage des antibiotiques
par les acteurs (vétérinaires, éleveurs, organisations de production...)
a qui il manque ou qui utilisent de fagon hétérogéne

les moyens et indicateurs (niveaux d’usage, santé, bien-étre,
antibiorésistance...) leur permettant d’adapter
leurs pratiques en termes de choix de traitement

et de conduite d’élevage

Besoin d’indicateurs
pour le monitoring de la santé,
du bien-étre des animaux,
de l'usage des antibiotiques
et de l'antibiorésistance

Communication aupres
des citoyens et consommateurs ;
clarté et cohérence
des messages véhiculés

Lors des différents ateliers, les parti-
cipants du Living Lab ont en effet fait
le constat qu’actuellement, « on ne
dispose pas (ou dans certains cas on
en dispose mais on ne les utilise pas)
d’indicateurs de moyens et de résul-
tats standardisés qui, correctement
combinés, permettent d'analyser et
d’adapter l'usage des antibiotiques
a lI'échelle de I'élevage au regard des
objectifs visés en termes de bien-étre
et santé des animaux, d'antibiorésis-
tance en élevage, de compétitivité,
d'impact sur la santé publique et I'envi-
ronnement. Ces objectifs doivent étre
définis de fagcon consensuelle entre
éleveurs, vétérinaires et autres acteurs
de la filiere, tout comme doivent I'étre
les indicateurs ad hoc, les valeurs sou-
haitables de ces derniers ainsi que les
modalités de leur combinaison. Des
indicateurs de suivi de I'antibiorésis-
tance a l'échelle de I'élevage seraient
aussi extrémement utiles. »

« Les données pour calculer ces indi-
cateurs, les moyens de collecte de ces
données et les flux déchange de ces
données sont parfois inexistants et
parfois sous- ou mal utilisés par les éle-
veurs, vétérinaires et autres acteurs de
la filiere ».
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Aspects économiques liés
a la perception des éleveurs,
leur potentiel d’investissement,
la compétitivité de la filiere
et le financement du conseil vétérinaire

H 3.3. Problémes liés
a des aspects économiques

D'autres problémes relevés par les
participants sont de nature écono-
mique. Ainsi, ils soulignent que «les
éleveurs privilégient la charge variable
en traitant avec des antibiotiques plu-
tot que de prendre des risques sur la
charge fixe en favorisant des alterna-
tives préventives car ils pensent que
le préventif incluant les alternatives
aux antibiotiques (vaccins, biosécurité,
hygiéne, etc...) colte plus cher que le
curatif avec antibiotiques malgré les
études économiques qui prouvent le
contraire sur certaines espéces. Des
frais relativement élevés peuvent étre
nécessaires pour améliorer les struc-
tures d'élevage et donc permettre une
réduction de 'usage des antibiotiques
or les éleveurs n'ont pas toujours la
capacité d'investir dans leurs outils de
production ».

« Moins et mieux d'antibiotiques
implique plus de conseil et de suivi
technique et vétérinaire, donc une pré-
sence plus importante or la notion de
suivi d'élevage par le vétérinaire, et en
particulier le modéle économique du
conseil, n'est actuellement pas adapté

et il y a une dégradation du finance-
ment du maillage et du service vété-
rinaire rendu aux filieres, en partie par
bascule du soin sur prescription vers
des produits libres non encadrés » (qui
ne contribuent pas de ce fait au revenu
des vétérinaires).

B 3.4. Problémes liés
a la communication
sur les antibiotiques

Enfin, un ensemble de problémes
relevés par les participants porte sur
la relation aux citoyens et consomma-
teurs. « La multiplicité des allégations
(ex: allégation et cahier des charges
« sans antibiotique »), entretenue par
les acteurs des filiéres, génére de la
confusion chez les consommateurs sur
les pratiques d'usage d’antibiotiques,
la sécurité sanitaire des aliments et la
présence éventuelle de résidus dans
la viande. Ceci est en partie lié a un
manque de pédagogie sur les antibio-
tiques, qui seraient opposés aux « pro-
duits naturels », et sur les risques de
résidus dans la viande ».

La problématique des chartes « sans
antibiotique », déja mentionnée, reléve
également de la thématique communi-
cation. En effet, I'analyse de la littérature
montre que si la perception des vétéri-
naires et des éleveurs est assez réservée
sur une réduction trop importante de
I'usage des antibiotiques ( ),
les consommateurs considérent quéle-
ver des animaux sans antibiotique est
un gage de meilleure santé et de res-
pect du bien-étre, plébiscitant le « no »
(i.e. sans usage d'antibiotiques), sans
avoir conscience de l'intérét des anti-
biotiques pour le soin aux animaux, et
ce alors qU'ils affirment que le bien-étre
des animaux est une de leurs préoccu-
pations (Bradford et al., 2022).

4. Indicateurs
nécessaires pour
piloter une dynamique
vertueuse de l'usage
des antibiotiques

Parmi tous les facteurs identifiés par
le collectif pour faire progresser la facon
de prescrire les antibiotiques, le besoin
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d’indicateurs a I'échelle de I'élevage
pour piloter la situation est apparu cru-
cial et a traiter en priorité. Afin dévo-
luer du « moins » d’antibiotiques vers le
« mieux », ce dernier doit étre objectivé
a l'aide d'indicateurs qui démontrent
gu’'un usage minimal d'antibiotiques
est assuré. Cet usage « optimal » per-
mettrait de limiter le risque d'appa-
rition et de diffusion de résistances
bactériennes aux antibiotiques, tout
en préservant la santé et le bien-étre
des animaux. Cette évolution s'appuie
donc sur des indicateurs de résultats
combinés, incluant des parametres
sur la santé, le bien-étre des animaux,
I'usage d'antibiotiques et la résistance
aux antibiotiques. Il convient en effet
de lier « usage » et « résistance », afin de
définir les objectifs non plus en terme
de réduction d'usage, mais en terme
de réduction de la résistance, cette der-
niére n'étant pas systématiquement liée
au niveau d'usage des antibiotiques. Les
nouvelles pratiques de prescription et
d'usage des antibiotiques doivent aussi
s'inscrire dans le contexte de la viabilité
économique des différents acteurs des
filieres (exploitations agricoles, organi-
sations de production...) et de celle des
acteurs de la santé animale, notamment
le maillage vétérinaire rural.

H 4.1. Choix des indicateurs
pertinents en élevage

Répondre a ce défi souléve un
ensemble de questions. Il est nécessaire
en premier lieu de déterminer les indi-
cateurs pouvant permettre de rendre
compte de maniére simple, combinée
et optimale de la santé des animaux,
de leur bien-étre, de I'usage d’antibio-
tiques et de la résistance bactérienne
aux antibiotiques. Pour cela, les besoins
des acteurs de terrain doivent étre préci-
sémentidentifiés, et la littérature scien-
tifique est nécessaire pour en assurer le
fondement scientifique. Différents indi-
cateurs standardisés d’'usage d'antibio-
tiques sont déja disponibles (Collineau
etal, 2017, AACTING"...). Loptimisation
des usages d'antibiotiques demande
encore a affiner ces indicateurs, en les

4 AACTING : Network on quantification of
veterinary Antimicrobial usage at herd level and
Analysis CommunicaTion and benchmarkING to
improve responsible usage (www.aacting.org).

déclinant par exemple par molécule
ou famille d'antibiotiques, modalités
de traitement (age ou poids au trai-
tement). Plusieurs initiatives visant a
fournir des outils d'évaluation du bien-
étre émergent également aujourd’hui
dans les filieres (Welfare Quality, BEEP
en élevage de porcs, EBENE en éle-
vages de volailles...). Les indicateurs
de santé sont, quant a eux, de nature
trés complexe et ne sont pas recueillis
de maniére systématique et homogene
dans les élevages. Si les données liées
a la productivité des animaux (taux de
mortalité et performances de croissance
en élevage porcin, taux de mortalité en
élevage avicole) ou aux intrants médi-
camenteux sont collectées de maniére
systématique, les troubles sanitaires
sont compliqués a documenter en
routine car ils sont de natures diverses
(cliniques, biomarqueurs) et leur perti-
nence dépend des situations sanitaires
rencontrées. Ainsi le choix des diffé-
rents indicateurs a monitorer constitue
encore un défi, qui ne pourra étre relevé
que par une approche concertée per-
mettant I'établissement d’'un consensus
entre scientifiques et professionnels de
I'élevage (vétérinaires, éleveurs, conseil-
lers techniques).

Des développements seront égale-
ment nécessaires afin de fournir des
indicateurs adaptés a la variabilité liée
aux différents stades physiologiques
(I'indicateur d'exposition aux usages
d'antibiotiques devant tenir compte,
par exemple, du poids des animaux
au traitement) et aux modes d'élevage
(élevage en batiment versus en plein-
air par exemple, pour les indicateurs de
bien-étre). Enfin, étant donné le grand
nombre possible de combinaisons de
bactéries/antibiotiques/élevages, le
suivi de la résistance aux antibiotiques
en élevage nécessite d'établir des choix
qui, pour étre pertinents, ne peuvent
étre conduits que sur la base d'un
consensus entre les acteurs des filieres
et le monde académique. Tandis que
le suivi de la résistance d’'un certain
nombre de bactéries commensales est
conduit en routine en France (exemple
réseau Salmonella), le suivi des bacté-
ries pathogénes repose sur un dispo-
sitif de surveillance événementielle
basé sur des laboratoires volontaires
(RESAPATH). De maniére simultanée

aux réflexions concernant le choix des
indicateurs, un consensus devra étre
établi quant a I'échelle (I'animal, le lot,
la bande, I'élevage ?) et le pas de temps
(en continu/temps réel ?alafin du cycle
de production ? Sur une période don-
née, par exemple un trimestre ou une
année ?) pertinents pour les mesurer.

N 4.2. Mise au point des
valeurs de référence

La question des valeurs de référence,
ou encore de seuils ou objectifs a
atteindre, devra également étre abor-
dée pour ces différents indicateurs,
ces valeurs devant tenir compte de la
diversité des situations rencontrées qui
conduisent a la prescription d’antibio-
tiques en élevages porcins et avicoles
ainsi que des variations de ces valeurs
au cours du temps (cinétique en fonc-
tion de la croissance des animaux, et
de l'évolution de la santé des animaux
dans les élevages). La maniére de
combiner ces indicateurs devra égale-
ment étre abordée, de méme que celle
des synergies ou antagonismes (par
exemple entre non-recours aux anti-
biotiques et bien-étre) entre indicateurs
qui viendront complexifier la définition
du « meilleur usage » et compliquer la
prise de décision en élevage. La pon-
dération entre indicateurs devra éven-
tuellement étre envisagée. Il pourra étre
pris exemple sur ce qui se pratique en
médecine humaine et notamment en
oncologie avec l'utilisation combinée
de biomarqueurs de nature hétérogéne
(biologiques, cliniques, d'imagerie, his-
tologiques...), via une approche com-
posite mobilisant plusieurs disciplines
(cliniciens, data scientists) dans le cadre
de conférences de consensus (Perrier
etal, 2022).

H 4.3. Utilisation
a d'autres échelles
que celle de l'élevage

Une autre question est de définir quel
usage peut étre fait de ces indicateurs
a d'autres échelles, et leur pertinence
a ces échelles. Construits a des fins de
« pilotage » et de prise de décision a
I'échelle de I'élevage, se pose la ques-
tion de leur usage a l'échelle de com-
munautés d'élevages : organisations de
production, segmentation ou régions.

INRAE Productions Animales, 2022, numéro 4
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Une filiere de production dans son
ensemble peut également faire I'objet
d’'un suivi sur la base d'indicateurs et
d'objectifs. Cependant, I'aggrégation
d‘indicateurs a des échelles supérieures
ne coule pas de source. En fonction
des objectifs (obtenir des estimations
robustes a l'échelle de la population
d'élevage ? visualiser les élevages les
plus extrémes ?), différents choix
peuvent étre opérés pour aggréger les
indicateurs. La encore, un travail délici-
tation des besoins devra étre conduit en
concertation entre acteurs des filieres et
scientifiques.

La question de l'usage des indicateurs
se pose aussi a I'échelle globale natio-
nale, notamment dans le cadre du plan
Ecoantibio3, en phase de construction,
qui sera lancé en 2023 en méme temps
que la nouvelle feuille de route inter-
ministérielle « Une Seule Santé »(« One
health ») sur l'antibiorésistance. Au
niveau européen, le suivi des usages
et I'évolution de la réglementation
européenne imposent la remontée
des données de vente et des données
d’'usage. En France, le projet Calypso,
porté par le Conseil national de I'Ordre
des Vétérinaires, doit permettre de
répondre a cet objectif. L'élaboration
des indicateurs doit donc se faire en
concertation avec ces initiatives natio-
nales et les nourrir : imbrication de ces
différentes échelles est nécessaire pour
une cohérence du dispositif et une plus
grande efficacité. Leur conception et les
modalités de leur usage en fonction des
échelles devront faire consensus entre
partenaires concernés. Une question
délicate sera celle du contexte de com-
pétitivité entre groupes et sociétés qui
les amene a garder confidentielles leurs
données. Cette question devra étre
envisagée des le démarrage du pro-
cessus de concertation par i) I'adhésion
de toutes les parties prenantes et ii) le
pilotage du processus par une entité
Iégitime et indépendante.

N 4.4. Mutualisation
des données et organisation
du dispositif

Ensuite se pose la question des outils
et des moyens nécessaires pour pro-
duire les données et les indicateurs,
ceci en temps réel pour adapter la
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prescription d’antibiotiques, mais aussi
de maniére différée pour des synthéses
et le suivi de la situation aux différentes
échelles. Les questions posées a ce
sujet concernent la collecte et la mise
en commun des données, la mutualisa-
tion des outils et dispositifs permettant
de calculer les indicateurs, et la mise a
disposition des données et des résul-
tats (quelles modalités d'acces, a quel
type d'information - brute, aggrégée,
synthése - pour quel type d’acteur ?),
le tout dans le respect du Réglement
Général sur la Protection des Données.
Il sera déterminant de fluidifier le trans-
fert de ces données, ce qui posera des
questions d'organisation et de moyens
techniques et informatiques. Un des
défis sera de standardiser et rendre inte-
ropérables les données générées par les
différentes technologies (automates,
capteurs) ou saisies par un opérateur.
a défaut, le risque sera de disposer de
données en nombre mais non exploi-
tables car non communicantes et non
comparables. Il sera aussi nécessaire
de travailler en paralléle sur la question
de la propriété et du partage des don-
nées dans un objectif commun de santé
publique et de santé et bien-étre des
animaux.

Conclusion

Ce processus participatif impliquant
les acteurs des filieres porcine et avicole
etdelasanté animale a permis de définir
des axes de travail pour l'identification
de stratégies pertinentes et adaptées au
contexte pour mieux utiliser les antibio-
tiques en élevage, et qui contribueront
a la réalisation d'une vision future sou-
haitable et partagée par ces acteurs
au regard de I'usage des antibiotiques
dans ces filieres. La démarche ImpresS
ex ante a permis le partage de connais-
sances et de points de vue divers entre
participants. Les ateliers ont créé un
espace de discussion et d'explicitation
qui ont permis d’identifier les impacts
auxquels les participants souhaitent
collectivement contribuer sur le long
terme au travers de l'intervention qu'ils
vont co-construire. Cela a permis de
poser les bases solides d'un travail col-
lectif sur lidentification de stratégies
et donc d’augmenter la plausibilité du
futur plan d'action de l'intervention. Le

choix des participants a volontairement
été restreint a neuf acteurs institution-
nels afin de garantir la qualité de la
facilitation et du processus participatif.
Lexpertise diversifiée et complémen-
taire de ces acteurs a permis d'initier un
travail important tout en tenant compte
de différents facteurs contextuels des
filieres porcine et avicole en France. a
ce stade du processus participatif, il
sera intéressant d'identifier les acteurs
concernés par les problemes sélection-
nés et au besoin de les inclure dans le
Living Lab au moment de la conception
des stratégies ou dans la phase de test.
Les ateliers ont montré qu'il existait
de nombreux points de convergence
en termes d'objectifs et de problémes
entre les deux filieres que l'ensemble
du collectif souhaite continuer a traiter
ensemble.

Aprés une période de forte diminu-
tion des usages d'antibiotiques, acquise
sans trop d'impact sur la productivité
des exploitations car une partie de leur
usage relevait de la précaution, pour-
suivre I'amélioration de l'usage des
antibiotiques en filiéres porcine et avi-
cole sera beaucoup plus difficile. Cette
évolution sera basée sur du surmesure,
avec le besoin d'outils de pilotage précis
et en temps réel a I'échelle de la ferme,
pour aider vétérinaires, éleveurs et tech-
niciens a piloter la santé et le bien-étre
des animaux de maniére plus efficace.

Le travail participatif présenté dans cet
article a permis d'établir un diagnostic
de la situation et de définir des axes de
travail. Se pose aujourd’hui la question
de la mise en place de solutions pour
répondre aux questions soulevées.
Méme si une partie des outils nécessaires
est potentiellement disponible, un gros
effort de recherche de consensus, d’har-
monisation des indicateurs, de combi-
naison de ces parametres, de partage
de données et de mise a disposition des
outils sont nécessaires, de méme que des
développements en recherche. lls repo-
seront nécessairement sur la recherche
de consensus entre partenaires des
filieres de production et une impulsion
forte des pouvoirs publics. De ce point
de vue, comme l'ont montré les résul-
tats des plans Ecoantibio 1 et 2 (Ducrot
etal, 2019), la dynamique collective pro-
posée par le cadre du plan Ecoantibio



Réflexion participative pour une optimisation de I'usage d‘antibiotiques garantissant santé et bien-étre... /399

est indispensable pour réussir cette
entreprise. Aussi, il apparait pertinent et
important que les questions posées par
le collectif puissent étre traitées dans le
cadre du prochain plan EcoAntibio qui
démarrera en 2023.

Ces développements seuls ne suffi-
ront pas; il sera utile d'agir aussi sur les
autres freins identifiés dans ce travail
participatif, relatifs a la clarté des mes-
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L'utilisation d’antibiotiques a diminué de prés de 50 % dans les filieres avicoles et porcines francaises en 15 ans. Cependant, cette évolution a
été plus ou moins importante selon les élevages, et la mise en place de labels « sans antibiotique » a pu se traduire dans certains cas par des
exces de réduction d'usage des antibiotiques, au détriment de la santé et du bien-étre des animaux. Pour avancer dans la rationnalisation
du recours aux antibiotiques, une démarche participative a été menée, associant des représentants des vétérinaires praticiens, des interpro-
fessions porcine et avicole, des instituts techniques, du ministere de I'agriculture et des chercheurs. Larticle présente les étapes majeures
de la démarche et leurs résultats, concernant la vision a long terme partagée par le groupe sur l'utilisation des antibiotiques en élevage, et
I'analyse des verrous a lever pour avancer vers l'objectif partagé. Les résultats montrent entre autres I'importance de la standardisation et
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de la diffusion de dispositifs de suivi, a 'échelle de la ferme, de la santé et du bien-étre des animaux, de I'utilisation des antibiotiques et du
niveau de résistance aux antibiotiques, afin de permettre aux éleveurs et vétérinaires de piloter avec précision l'usage des antibiotiques. Les
deux autres champs d’action du collectif concernent i) le besoin d’une meilleure communication et information des consommateurs sur
la question de la santé animale, du bien-étre et du bon usage des antibiotiques et i) la compétitivité économique de la filiere et la viabilité
économique des exploitations qui veulent investir en prévention.

Abstract

Participatory approach for an optimization of the use of antibiotics guaranteeing the health and welfare of
pigs and poultry

The use of antibiotics has fallen by almost 50 % in the French poultry and pig industry in 15 years. However, this change has been more or less
significant depending on the farm, and the introduction of antibiotic-free labels by retailors has sometimes resulted in excessive reduction in the
use of antibiotics, to the detriment of animal health and welfare. To make progress in improving the use of antibiotics, a participatory approach
was carried out, bringing together representatives of veterinarians, the pig and poultry industry, technical institutes, the Ministry of Agriculture and
researchers. The paper presents the major stages of the process and their results, concerning the long-term vision shared by the group concerning
the use of antibiotics on farms, and the analysis of the obstacles to be lifted in order to move towards the shared objective. The results show, among
other things, the importance of standardizing and disseminating systems for monitoring, at the farm level, animal health and welfare, use of
antibiotics and level of resistance to antibiotics, in order to allow farmers and veterinarians to precisely monitor the use of antibiotics. Other fields
of action concern the need for improved communication and consumer information on the issue of animal health, welfare and the proper use
of antibiotics, and the issue of the economic competitiveness of the sector and the economic viability of farms that want to invest in prevention.
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