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Contexte et principaux objectifs

La septoriose du blé, causée par Zymoseptoria tritici est la premiére maladie affectant le blé en Europe. La lutte
contre cette maladie consiste principalement en I'application de fongicides comportant cependant, comme effet non
intentionnel, la sélection d’individus résistants dans les populations. Un nouveau mécanisme, associé a un
phénotype de résistance multidrogues (MDR), a été détecté dés 2007, sans que l'architecture génétique ne soit
totalement élucidée. La MDR est provoquée par efflux accru de fongicides de modes d’action divers, et conduit a
une résistance non spécifique a de nombreuses matiéres actives. En tant que mécanisme généraliste, I'efflux accru
peut également potentiellement impacter les matiéres actives, d'origine synthétique ou naturelle, qui seront
prochainement mises sur le marché. L’enjeu de ce projet est de promouvoir des pratiques d'utilisation des
antifongiques au sens large limitant la sélection de la MDR, afin de préserver leur durabilité et d’éviter les
applications inefficaces ou inutiles.

Dans ce contexte, les objectifs de MDRisque étaient de :

1. Démontrer formellement I'implication des mutations MDR identifiées précédemment dans le phénotype MDR

2. Détecter et quantifier les mutations MDR dans les populations

3. Evaluer le risque de résistance en pratique lié¢ au mécanisme MDR chez Z. tritici.

Principaux résultats et intéréts en lien avec le plan Ecophyto

Le travail réalisé dans le cadre du projet MDRisque a permis de mieux décrire I'origine et les caractéristiques de la
résistance multi-drogues (MDR) chez le pathogéne majeur du blé Z. tritici. Par une approche de génétique
fonctionnelle, nous avons validé que trois types d’inserts du promoteur MFS1 sont responsables du mécanisme
d’efflux accru de fongicides chez Z. fritici et, ainsi, du phénotype MDR. Nous avons développé un outil de détection
par PCR de ces alléles sur souches isolées. Un outil de quantification basé sur la technique de séquencage
d’amplicons par la technologie Nanopore® fonctionne en routine mais nécessite encore des optimisations.

Par une approche de génétique mendélienne et le phénotypage des descendants issus de deux croisements, nous
avons également montré que la combinaison des mécanismes d’efflux et de modification de la cible, déja tres
fréquents dans les populations, augmente significativement le risque de résistance en pratique aux fongicides SDHI
et IDM. Ce risque d’association entre des mécanismes de résistance spécialiste et généraliste est fort et réaliste in
natura du fait de la reproduction sexuée fréquente et intense chez Z. tritici. Paradoxalement, la recombinaison
accentuerait principalement le risque associé aux alléles présentant de faibles niveaux de résistance aux SDHI
(comme l'alléle sdhC™°V, en augmentation réguliére dans les populations frangaises). En effet, si le risque de
résistance en pratique est faible pour des souches portant ce seul alléle ou les alleles MFS1, leur combinaison
permet d’atteindre des niveaux de résistance compatibles avec une perte d’efficacité au champ. Par ailleurs, il n’a
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pas été détecté de codt particulierement important, associé a chacun des cinqg alléles de résistance étudiés dans ce
projet, qu’ils soient portés seuls ou en combinaison. Ceci réduit la possibilit¢ d’'une diminution naturelle de la
fréquence de ces alléles, en absence de sélection.

Finalement, nous avons montré que la MDR était sélectionnée préférentiellement dans un réseau d’essais au champ
par des programmes a base de SDHI. Nous avons également montré que I'introduction dans les programmes, en
particulier au T1, d’'un multisite comme le chlorothalonil, non concerné par ces mécanismes de résistance, était de
nature a réduire la sélection de la MDR.

Perspectives futures en termes de transfert ou de recherche

Transfert :

Ce projet a permis de faire prendre conscience par les acteurs du terrain du risque indirect lié¢ aux mécanismes de
résistance généralistes comme I'efflux accru. Ce risque concerne les matiéres actives utilisées actuellement, mais
possiblement celles qui seront mises sur le marché dans le futur, y compris certains fongicides de biocontrole.
L’identification des pratiques favorisant la MDR a renforcé le raisonnement sur I'optimisation des stratégies de
traitement, notamment en limitant 'utilisation des SDHI dans les programmes, et accompagne la transition vers
d’autres méthodes de lutte, notamment variétale. La MDR est surveillée annuellement dans les populations
frangaises via l'utilisation des outils de diagnostic développés dans ce projet.

Recherche :

Le projet MDRisque a été associé a la formation d’'un apprenti ingénieur pendant 3 ans.

Ce projet a démontré l'intérét d’étudier les mécanismes de résistance non liés a la cible en phytopathologie, I'efflux
accru étant principalement étudié par la communauté médicale. Les données obtenues sont également utilisées
pour expliquer les dynamiques adaptatives spatio-temporelles observées chez Z. tritici.

Enfin, ce projet a permis I'émergence d’un projet de thése (en cours) visant a caractériser la distribution des alléles
MFS1 dans les populations européennes et a élucider les mécanismes génétiques de la régulation de I'efflux accru
chez Z. tritici.
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