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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte résistances Traitement
&9

Varroa destructor

(Anderson & Trueman, 2000)

» Parasite de I'Abeille, Apis mellifera

1960-70s

» Hote d’origine : Apis cerana

g
- !;(—'
N,
o

~ 5
Head L :.‘.‘: “.g"o
Mesosoma (i
L. 1971
/
(Techer et al. 2019 ; Traynor et al. 2020)
Metasoma
Lateral View (Left) - Dorsal View Lateral View (Right)
(Ramsey et al. 2019) 3
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte résistances Traitement

N

(Traynor et al. 2020)

Varroa destructor

» 2 phases distinctes :

» Phase de dispersion (anciennement “phorétique”)

» Phase de reproduction (dans le couvain)

/\ Fondatrice Operculation Fondatrice + 2 jeunes femelles

Phase de reproduction
dans le couvain
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. COOtEXte résistances Traitement

& 0

(Martin et al. 2012 ; Annoscia et al, 2015 ; Traynor et al. 2020 ; Mondet et al. 2016)

Abeille contaminée par le virus des
J ailes déformées (DWV)
» Echelle individuelle

> Diminution des corps gras Diminution de la longévité
» Transmission de virus Diminution des activités

Varroa destructor

» Responsable de [la VARROOSE

» Echelle de |a colonie

» Réduction de la production de miel ﬁ ﬁ &8 &5

» Effondrement hivernal /
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Co nEEXte résistances Traitements

80

Traitements en apiculture biologique : 3 substances actives

> Thymol (ApilifeVar®, Thymovar®, Apiguard®)
» Acide oxalique (Apibioxal®, Oxybee®, Varromed®)

» Acide formique (MAQS, FormicPro®)

Traitements en apiculture conventionnelle: 3 substances actives

» Fluméthrine (Bayvarol® et PolyvarYellow®)
» Tau-fluvalinate (Apistan®)

» Amitraze (Apitraz® et Apivar® - Substance active la plus utilisée
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1' ContEXte résistances Trai
raltements

N

(Traynor et al. 2020)

Colony reproduces

OO wmamms o o Acaricide par contact

Varroa reproductive cycle
12 days in worker

15 days in drone

Varroa population

o
=1 Worker brood

B Drone brood

I Adultbee popuiaton * Efficace uniquement sur varroas
1 Winter worker brood

B Winter adult bee population sur abeille (excepté acide formique)

Traitement longue durée ...




2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte résistances Traitements

N0
(Vannosthuyse et al. 2018)
Les types de résistances

» 4 types de résistances

Distribution des individus dans une population naturelle

. en fonction de leur sensibilité intrinséque a un PPP
Population naturelle A

&  » Comportementale
individus les T
moins sensibles

individus les
plus sensibles

'\;‘
A&
A

\ AR )
& W W N \?K » Métabolique

— — — — — — — —

Dose létale individuelle » Mutation de la cible

@ » Physiologique

Fréquence dans la population

» Résistances connues chez Varroa : Métaboligue & Mutation de la cible
R
LS
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte résistances Traitements

&0

Résistances au tau-fluvalinate

» Test phénotypique (wilani. 1995) » Test enzymatique W@\K

» Taux de mortalité / Concentration > Activité enzymes detoxifiantes

i . . . D Estérases (sammataro et al. 2005 ; Dmitrijuk et al. 2013) N
» Population sensible vs résistante

a0 C
o Population sensible " 4 ~ NfLo
. - g HsC~ “CHa
| R H : 0

0.8 -

» Test moléculaire
» Profil homozygote sensible (SS), Homozygote résistant (RR)

0.2 - » Plusieurs mutations possibles (Gonzalez et al. 2013 ; 2016)

proportion of dead or paralysed mites

» Europe : L925V majoritaire (Gonzalez et al. 2018)

1 10 100 1000 10000 100000
concentration (ppm)
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte résistances Traitements
&0

Résistance a 'amitraze » Test enzymatique (Tetranychus sp)

» Augmentation des estérases

Van Leeuwen et al. 2005 ‘

» Test phénotypique N N
» Taux de mortalité / Concentration » Test moléculaire (Boophilus sp) ‘

Kamler et al. 2016
1 - » Mutation du récepteur de I'octopamine

0.9 E Chen et al. 2007 ; Corley et al. 2013
0.8
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1 .

7
? ?

>

Peu d’études sur la résistance a I'amitraze

Peu de population testée

Mortality (probit units)

o
]
|

Origine de la résistance inconnue chez Varroa destructor

Amitraz concentration (log)
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte “ résistances Traitements

&9

LSA n°298
Y 4 [ ] |\ ’ [ ]
Résistance a I'amitraze
Cinetique de chute - Apitraz - 2016 2019
Sur le terrain ...
B 100 ) S APItraz 2016 96% s
__.-—"""""
90‘% B o mn
ﬂ 80% ADpi 2018 97% i
» Baisse de 'EFFICACITE S 7 Apitraz 2018977 Apitraz 2019 90%
E [0, S (A A S——— [ I
o 60% Lo oS S
o S ot S S S | En 2016, Apitraz avat été
» Variabilité entre les ruchers = | Postionné danses colomes
(>U 40% B T A E suivarltespenchrtmsemaines.
20'% I S SO A ! ........................................................
10% -
1 4 7101316192225283134374043464952555861646770
Durée de traitement
11
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2. Evaluation des 3. Modélisation & 4. Discussion

1. Contexte N résistances Traitements
&9

Quel est I’état de résistance des varroas au tau-fluvalinate et a I’lamitraze en France?

Comment la résistance influence l'efficacité des traitements ?

Comment conserver une bonne efficacité des traitements actuels ?
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1.Contexte
Traitements

2E¥a|uat|on des résistances 3. Modélisation & 4. Discussion

§0

MéthOde (Maggi et al. 2008)

1. Contamination des boites de Petri Envoi de couvain infesté par les

- Préparation des solutions a base d’hexane apiculteurs, les vétérinaires, les ADAs
- Plusieurs concentrations
- Témoin : Hexane

2. Collecte des varroas (couvain)
- Collecte des fondatrices matures
- 4 réplicats de 15 varroas = 60 varroas / concentration

3. Mise en contact des varroas (1h)
- Etuve : 30+1°C, HM 60+10% 4. Transfert des varroas dans

des boites non-contaminées

5. Observation des mortalités (24h)
- Etuve : 30+£1°C, HM 60+£10%
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1.Contexte

3. Modélisation & 4. Discussion

2.Evaluation des resistances = i icment

&9

A Almecija et al. 2020 (Exp. and Applied A /
Methode ija eta (Exp. and Applied Acaralogy)

» Comparaison de la mortalité des populations avec des populations sensibles de référence

» Choix d’'une concentration discriminante CL90

es
bt
o

CL90 [Amitraze]=0.4 ug/mL  CL90 [Tau-fluvalinate]=20 pg/mL

proportion of dead or paralysed mit

1 10 0 1000 10000 100000

concentration (ppmy)
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1.Contexte

3. Modélisation & 4. Discussion

2.Evaluation des resistances = i icment

&9

4 Almecija et al. 2020 (Exp. and Applied Acaralo
M ethode j (Exp pp ay)

» Comparaison de la mortalité des populations avec des populations sensibles de référence

» Choix d’'une concentration discriminante CL90

CL90 [Amitraze]=0.4 ug/mL  CL90 [Tau-fluvalinate]=20 pg/mL

» Répétabilité & Reproductibilité du test

Inter-Ruche
ns ns p>0.05

» Description de 3 classes de sensibilités : Résistance forte, Resistance modérée, Sensible
Mortalité <40% Mortalité 40-75%  Mortalité >75%
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1.Contexte 3. Modélisation &

Traitements

2.Evaluation des résistances

4. Discussion

N

Résultats Tests phénotypiques

Almecija et al. 2020 (Exp. and Applied Acaralogy)

a Amitraze (k=41) P Tau-fluvalinate (k=33)
» Cartographie des sensibilités ) AN - i,
o g § [T R ‘
» Forte Hétérogénéite Lk S MU
@ o
: 0
. . . R yf / lle de la Réunion
» Historique de traitement ? P
9 7 9 M=100% M>75%  M<40% M=0%
B ] -
Résistance modérée
Sensible Résistance forte
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1.Contexte 2Eva|uat|0n des réS|StanceS 3. Modélisation & 4. Discussion

Traitements

N

1
Almc?cija et al. 2020 (Exp. and Applied Acaralogy)

Populations testées au tau-fluvalinate Populations testées a I'amitraze

17

o
(@) ns 1 % 5k %
- 1
4 , . @) Testde M Whitney, p=0.57 I : —Q 1e-
Résultats Tests phénotypiques = oo e TR P . _TestdeMannWhiney p=9.1%3
(O A :
© 1 :
: |
© : 25
» Cartographie des sensibilités o . ; ¢
© 1
w» 0.75- i .
c — — 1 j
o : . -
B ! IS
3 : % .-
o : .
’ s s 7 e, 7 8_ 0.5 | : : =
» Forte Heteérogeneite o ,
5 !
@ !
= :
< 0.25- ;
> I
2 :
: : : S |
» Historique de traitement ? N |
7 fc 0 ! >
7 ~ ? o) Apiculteurs Bio Apiculteurs Conv }  Apiculteurs Bio Apiculteurs Conv
¥ | > (k=12) (k=42) i (k=12) (k=52)
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1.Contexte 2Eva|uat|0n des rés|stances 3. Modélisation & 4. Discussion

Traitements

N

Almecija et al. 2020 (Exp. and Applied Acaralogy)

Résultats Tests phénotypique

- h

» Cartographie des sensibilités ’ :
» Respect de la durée de traitement

L, » Lutte alternée
» Forte Héterogeneité

» Traitement AMM et hors AMM
Autorisation de Mise sur le Marché /

» Historique de traitement ? k




1.Contexte ZEvaluatlon des rés|stances 3. Modélisation & 4. Discussion

Traitements

N

Résultats origines des résistances H [ “1 x;'(;“/iw %
L, “’ \m
) - NSRRI NP
° Tau fluvallnate j \\ 1263N / C(Ln\ M91 " \L932r\\ A1V \ qu'// '\

1 | [eassx . To291 A%V P1oNaL

» Recherche de mutations sur les canaux sodiques (Position 925) o | )
» Corrélation entre test moléculaire et phénotypique (R?=84%)

» Corrélation Mort/Génotype sauvage SS (R?=99%), Vivant/Génotype mutant RR (R?=89%)

Article en rédaction en collaboration avec 'ANSES
(= Pest Science Management)

* Amitraze
» Recherche de mutation sur les récepteurs de I'octopamine

» Mutation N87S (Vd_octp,r) sur les échantillons de France

» Mutation Y215H pour les échantillons des Etats-Unis

Hernandez-Rodriguez et al, 2021, en soumission
(Journal of Pest Science)

19
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1.Contexte

2Eva|uat|0n deS réS|StanceS 3. Modélisation & 4. Discussion

\ Traitements
(R

Test phénotypique

Résistance
mutation de la
cible

Résistance
Métabolique

Résistance
physiologique

$ $ $

Activité Tests
enzymatique moléculaires
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1.Contexte 2.Evaluation des

résistances \3. MOdéhsat'On & Tra|tements

4. Discussion

)

Suivi d’efficacité sur le terrain

» Pourcentage d’efficacité

» Varroas résiduels (<50 varroas)

% varroas morts

LSA, n°298

100% i o

e ADIVEC 2008 86 Yo e

Apivar201698 %

75%

A
-

Diminution de la pente et du
pourcentage d’efficacité

Apivar201885 %

50% |
» Cinétique de chute (pente)
25% |
4 )
Est-ce que la résistance peut expliquer cette diminution de l'efficacité moyenne ?
| 4
21
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1.Contexte 2.Evaluation des

esisances 3. Modélisation & Traitements

4. Discussion

&0

Almecija et al. 2021

Méthode

» Modele de dynamique de population du varroa

Calis, 1999
P(t) = P(t_l) - I(t) + E(t) - M(t) pour t 2 2 Mites in worker brood I
Emerging mites, Ew(t) Ibw(t) ’
> ’ < M(t)treatment Invasion, Iw(t) T
) =

Phoretic mites I@/ Honeybee and brood
< M(t)natural @ N Invasion, Id(t) <__/_/

&
- - Mites in drone brood, I
Emerging mites, Ed(t) Ibd(t)

Soutenance de these - ALMECIJA-12/10/21 2




1.Contexte 2.Evaluation des

résistances 3 I\/Iodellsatlon&Traltements

4. Discussion

d\ 9}

Almecija et al. 2021

Méthode

» Modele de dynamique de population du varroa
Calis, 1999

Period, pT Duration, dT  Daily mortality, kT

» Influence d’APIVAR® 83“{‘ 1°feek5j'ab'e
Treatment

Emerging mites, Ew(t) Mites in ;';\?vr(t;r brood, @
» Simulation d’une résistance

M(t)treatment Invasion, Iw(t) \

Phoretic mites P})/ Honeybee and brood
< M(t)natural

@- ‘ Invasion, Id(t) <__/_/
.

Emerging mites, Ed(t) Ibd(t)

Diminution de la mortalité quotidienne Mites in drone brood, @

3
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Total amount of mites

2000

1.Contexte 2.Evaluation des

esisances 3. Mlodeélisation & Traitements

4. Discussion

Vo

Almecija et al. 2021
Varroas sur abeilles

Résultats avec application du traitement APIVAR®

Condition initiale : pT= 8 ao(t, dT=10 semaines, Pi= 100 varroas — — — Varroas totaux

Stabilisation de la population Croissance de la population

8000
8000

6000
6000

IR

4000

Total amount of mites
4000
|

2000

J

0 100 200 300 400 500 600 700 0 160 260 360 460 560 600 760
Time (days)

0
0

Time (days)

Efficacité modeéele : 98.7% Efficacité modele : 95%
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1.Contexte 2.Evaluation des

sisances 3. Modélisation & Traitements - Discussion

&0

Influence d’une résistance sur l'efficacité

2000

Absence de résistance
Eff=98.77%

1000 1500

Total amount of mites

500

0

200 250 300 350
Time (days)

—— Varroas phorétiques
----- Varroas totaux

Total amount of mites

Total amount of mites

500
|

1000 1500

500

2000

1500 2001
| |

1000
|

0

1
'I

Résistance 20%
Eff=97%

200

250

300 350
Time (days)

Résistance
Eff=78.4%

T
200

T
250

300 350
Time (days)

Total amount of mites

500
|

Almecija et al. 2021

1500 2000
1 |

1000
|

' Résistance 40%
: Eff=92%

200

» 60%

250 300 350
Time (days)

Comparable aux
observations sur le terrain

Résistance moyenne 60%
Efficacité moyenne 81%
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1.Contexte 2.Evaluation des

sisances 3. Modélisation & Traitements - Discussion

)

Almecija et al. 2021
Influence d’une résistance sur l'efficacité

Moderate

High Resistance :
Resistance

Susceptible

Résistance 0-20% I
—> - o
ol faeranlEian Efficacité 97-100% q

Traitement hivernal

Population sensible .
recommandé

N

=
"

e

Test
phénotypiquN

Population modérément résistante

Résistance 20-60% = — Efficacité 80-97%  memmml)y
de la population

mortality at the LC90

Traitement hivernal
OBLIGATOIRE

Frequency of the sampled mite

0.0 0.2 04 06 0.8 1.0

Mite mortality ratio at LC90 (amitraz)

Population fortement résistante .
P e Traitement de rattrapage ?

 Traitement hivernal OBLIGATOIRE

26
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4. Discussion

1.Contexte 2.Evaluation des

esisances 3. IVlOdélisation & Trajitements

)

Influence de la galénique APIVAR®

» Comparaison de 2 traitements a base d’amitraze

Yo
o

(o]
o

» APIVAR®

~
o

» SUPATRAZ®

D
o

N
o

w
o

N
o

» Comparaison de l'efficacité sur le terrain

% of cumulative dead mites

=
o

o

40 50 60 70 80

Time (days)

0 10 20

» Modélisation des actions des 2 traitements

Pour une efficacité de 95%

27
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1.Contexte 2.Evaluation des

esisances 3. IVlOdélisation & Trajitements

4. Discussion

)

Influence de la galénique APIVAR®

------- SUPATRAZ® /.
» Comparaison de 2 traitements a base d’amitraze \)

» APIVAR® i

» SUPATRAZ®

» Comparaison de l'efficacité sur le terrain

Total amount of mites
200 400 600 800

0

o , , 200 220 240 260 280 300
» Modélisation des actions des 2 traitements Time (days)

Pour une efficacité de 95%

28
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4. Discussion

3. Modélisation & Traitements
&9

s |

Efficacité / Durée de traitement\

>

/SN APINOV



1.Contexte 2.Evaluationdes 3. Modélisation & 4 DlSCUSS|On

résistances Trait t
raitements k@
Synthese
Test phénotypique
Test moléculaire (L925V)/ p ypiq -\ Test moleculalre (N87S)
K Résistance Tau-fluvalinate Résistance AMITRAZE
Variable Variable

< . Pression de sélection )

Historique de traitements

Effet « TRAITEMENT » MODELE

h 4

Perte d’efficacité des traitements

% Efficacité, Varroas résiduels, Cinétique chute
98% Faible/stable Rapidité




1.Contexte 2.Evaluationdes 3. Modélisation &
résistances Traitements

4. Discussion

N0

FAO. 2013, Maggi et al. 2008, 2010, Milani. 1995

Amitraze, une résistance discrete

/‘ Espéce cible
» Ratio de Résistance (RR) variable
b RR amitraz = 30 N Type de résistance
» RR Tau-fluvalinate = 200 \ Molécule acaricide

Augmentation de la concentration pour la méme mortalité

Amitraze Tau-fluvalinate

Concentration initiale x 200

Concentration initiale x 30

Concentration initiale
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1.Contexte 2.Evaluationdes 3. Modélisation &

4. Discussion
&0

résistances Traitements

Perspectives : Gestion des résistances

La lutte alternée

N

Inter-annuelle Intra-annuelle
» Rotation des substances acaricides * Traitement en successif
« Connaissance sur la période de réversion 5 ° Limite la durée de contaFt avec un ac.ar|C|de
(Milani & Vedova et al. 2002 ; Panini et al. 2014) .~ * Modification de la pression de sélection
A /
\ 1

Application du MODELE

Actuellement en essai sur le terrain
Benito-Murcia, 2021 Frey et al. 2014



1.Contexte 2.Evaluationdes 3. Modélisation &
résistances Traitements

4. Discussion

&0

Conclusion

» Présence de résistances au tau-fluvalinate et a I'amitraze

/ Forte = Perte d’efficacité élevée = Echec de traitement
» Résistances

\; Faible = Perte d’efficacité faible = Traitement hivernal

» Mise en place de stratégies de gestion des résistances chez Varroa

b Gestion des infestations + Gestion des résistances
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