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Contexte et principaux objectifs

Les maladies vectorielles transmises par les moustiques sont partout en recrudescence. La lutte antivectorielle
(LAV) au moyen d'insecticides reste un des principaux moyens de protéger les populations. Depuis de nombreuses
années, des résistances a la deltaméthrine, I'une des derniéres substances actives adulticides encore autorisées en
Europe, et qui appartient a la famille des pyréthrinoides, ont été mises en évidence chez le moustique Aedes
aegypti en Martinique, Guadeloupe et Guyane, qui subissent régulierement des épidémies de dengue et de
chikungunya. La recherche de stratégies alternatives permettant de mieux controler les populations résistantes de
moustiques et d’en limiter I'expansion est ainsi devenue un enjeu de santé publique majeur.

Le projet DeltaSyn propose de développer une nouvelle stratégie de traitement reposant sur I'utilisation adulticide
de la deltaméthrine, associée a des molécules apparentées au diéthyltoluamide (DEET), a I'lR3535, a la pipérine,
etc., afin d’obtenir des synergies d'actions toxiques. L’hypothése sous-jacente est que la combinaison d'une
molécule synergiste a la deltaméthrine pour lever les probléemes de résistance est plus aisée et rapide a réaliser
que la recherche d’une nouvelle substance active en remplacement de la deltaméthrine. La stratégie reposera sur
['utilisation combinée d'approches in silico et in vivo. Des données sur Ae.aegypti obtenues pour des molécules
organiques simples, reconnues pour leur activité répulsive mais présentant des toxicités variables sur ce
moustique, seront utilisées pour réaliser des modéles QSAR (Quantitative Structure-Activity Relationship).
Différents types de descripteurs moléculaires et des approches statistiques linéaires et non linéaires seront testés
pour construire des modeéles QSAR. Aprés validation, ces modéles permettront de proposer des molécules
candidates optimisées pour leur toxicité sur Ae.aegypti. Les activités adulticides de ces molécules seront évaluées
seules et en mélanges binaires avec la deltaméthrine au moyen de deux types de biotests (contact topique et
tarsal) de I'Organisation mondiale de la santé. Ces tests seront menés sur une souche sensible et une souche
résistante d’Ae.aegypti de Martinique et une souche sensible d’Ae.albopictus du sud de la France. Des souches
résistantes en provenance d’autres départements ou collectivités d’outre-mer pourront, le cas échéant, étre
testées. Les pyréthrines naturelles seront également testées a la place de la deltaméthrine. Enfin, il est a noter que
des essais supplémentaires sur Aedes pourront étre réalisés pour étoffer la taille des échantillons d’apprentissage
des modeles. Les effets sur les espéces non cibles et le comportement dans I'environnement des mélanges
investigués seront évalués par une analyse critique de la littérature et par modélisation. Les mélanges les plus
actifs sur Ae.aegypti seront également testés en laboratoire sur I’abeille domestique adulte (Apis mellifera).
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Résultats attendus et intérét pour I’aide a la décision publique

L'objectif du projet DeltaSyn est d’optimiser I'efficacité des traitements contre les moustiques vecteurs d’agents
pathogeénes (dengue, chikungunya) en associant la deltaméthrine a un synergiste, afin de contourner les
mécanismes de résistance, tout en assurant une protection maximale et une utilisation optimale de ce
pyréthrinoide adulticide. Par ailleurs, cette approche méthodologique appliquée a la LAV ainsi que les résultats
obtenus devraient étre transposables au domaine de la protection phytosanitaire du fait de I'utilisation massive de
la deltaméthrine en agriculture et des problémes de résistance inhérents a son emploi.

Livrables, valorisation et transfert envisagés

- Publications et colloques scientifiques : Les résultats méthodologiques et pratiques seront valorisés dans des
publications dans des revues scientifiques de rang A. Des présentations dans des colloques internationaux (par
exemple SOVE, CMTPI, QSAR, EMCA) sont prévues au cours et a la suite du projet.

- Articles de valorisation/vulgarisation : Les résultats méthodologiques et pratiques seront également valorisés
dans des articles de vulgarisation et/ou au travers d’actes de colloques techniques.

- Présentation a des instances professionnelles ou de décision : Il est prévu de réaliser des communications directes
aux professionnels de la lutte antivectorielle, notamment aux autres opérateurs publics membres de I’Agence
nationale pour la démoustication et la gestion des espaces naturels démoustiqués (ADEGE) et aux Agences
régionales de santé (ARS). Des présentations seront effectuées lors de réunions du Centre national d’expertise sur
les vecteurs (CNEV) et de I’ANSES, instances dans lesquels les partenaires sont impliqués en tant qu’experts.

- Autres valorisations : En fonction des résultats obtenus, un dépdt de brevet pourrait étre envisagé. Des transferts
au niveau des acteurs de la protection phytosanitaire fréquemment confrontés a des phénomeénes de résistances
aux pyréthrinoides sont également envisagés.
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