Ecotoxicologie

Les insecticides systémiques : migration
vers les parties florales. Une situation
preoccupante pour les abellles.
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Plan
0. Contexte

I. Les insecticides systémiques : définition - modes d’action

I1. Liposolubilité d’un composant : sa bioconcentration et éventuellement
sa bioamplification

I11. Les insecticides systémiques en traitement de semences :
L’imidaclopride (Gaucho), le fipronil (Régent), le thiamétoxam (Cruiser)
I11.1. Historique
II1.2. Mode d’action
I11.3. Rémanence dans les sols
I11.4. Remontée dans les fleurs

IV. Du DDT aux systémiques actuels, comparatif de la toxicité sur les
abeilles
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0.Contexte

1. Insecticides systémiques, quid?

2. Liposolubilité

3. DL’imidaclopride, le fipronil, le thiamétoxam
4. Toxicité

Q: Les insecticides systémiques
sont-ils dangereux pour les
pollinisateurs (ex: abeilles)?




Insecticides et Abeilles

-cide : suffixe qui désigne un acte li¢ a la mort.
Du latin caedere "couper, tuer, trancher"

«Quelle chose n’est pas poison?
Toute chose est poison et rien n’est sans poison /
Seule la dose fait qu’une chose n’est pas poison »

Phillipus-Aureolus-Theophrastus Bombastus Von Hohenheim dit

Paracelse, (1493-1541), le 19 aoiit 1538
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0. Contexte

QQ: Un probléme franco-francais?
: NON!
ce, mais aussi Grande Bretagne,
Bel que, Luxembourg, All gne,
ie, ...
«Syndrome de dépopulation des ruches»
A: «Colony Collapse Disorder» CCD

Q: Colony Collapse Disorder CCD
: Réponse partielle

« Nous n'avons pas démontré de relation de cause
a effet entre un agent infectieux et le CCD;
néanmoins, la prévalence de séquences IAPV dans
les implications du CCD, ainsi que les
chevauchements temporels et géographiques du
CCD et de l'importation d’abeilles infectés par
I’TAPV, indiquent que I'[APV est un marqueur
sensible du CDD »

In ref 13 Cox-Foster, D. L.; Conlan, S.; Holmes, E. C.; Palacios, G.; Evans, J. D.; Moran, N. A.; Quan, P. L.; Briese,
T.; Hornig, M.; Geiser, D. M.; Martinson, V.; vanEngelsd D.; Kalkstein, A. L.; Drysdale, A.; Hui, J.; Zhai, J.; Cui,
L.; Hutchison, S. K.; Simons, J. F.; Egholm, M.; Pettis, J. S.; Lipkin, W. L. Science 2007, 318, 283-287.
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0. Contexte

1.Insecticides systémiques, quid?

Q: Qu’est-ce qu’un insecticide
systémique?

Insecticides systémiques

qui péneétre dans les tissus de la plante et
est véhiculé par la seve / xyleme

(de bas en haut)

feuilles / fleurs / fruits
d

branches ¢ tiges
d

tronc ¢ racines

Insecticides translaminaires

- qui pénétre dans les tissus de la plante et
est véhiculé par le phloéme

a feuilles / fleurs / fruits

¢

tige / branches

é

feuilles

Insecticides translaminaires [l
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. Réservoirs




Traitement de semences «TS»

application de surface de base—

au pelliculage |

Type
Régent TS

Gaucho

et a ’enrobage—

Insecticides systémiques en «TS»

Progression de l'insecticide
systémique dans les plantes

e diffusion de
Pinsecticide
systémique en
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Insecticides systémiques en « TS »

Intéréts multiples:

- Pas de pulvérisation/épandage, de dispersion

- Un seul passage, au semis
- économie de carburant
- gain de temps
- pas d’écrasement des récoltes
- couplage avec un désherbant (herbicide)
- réduction importante des quantités / hectare

Insecticides systémiques en « TS »

Problémes multiples: 1. Poussiéres

- Poussiéres a I’enrobage (fipronil) ref DGAL, Oramip 2003

- Poussiéres durant le semis,
- imidaclopride : ref Greatti, 2003; 2006; fipronil : ref DGAL, Oramip 2003

- Poussiéres durant les récoltes et aussi durant les labours,

-Nb ruches mortes:
- 300 en 2003 (Fipronil; France, Sud-ouest, Affaire des sept ruchers)

-3 000 en 2004 (Imidaclopride et fipronil, France (Cher)
ref: Abeilles & Fleurs N° 667 de Décembre 2005)

- 40 000 en 2007 (Thiamétoxam, Italie)
- 11 000 en 2008 (Clothianidine, Allemagne)
- 50 000 en 2008 (Clothianidine, Thiamétoxam, et Imidaclopride, Italie)

-R : Réponse a la question 1. du §0.0 = Mortalité directe (24-48h) : OUI




Insecticides systémiques en « TS »

Problémes multiples: 2. Les exsudats

Jusqu’a 100 000 ppb

10+ a s ref: Girolami 2009
g
‘g 100 ppb
g ° 5 min b
: sessy |5 min I
E 4
S | — ]
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4 min
o T T T
Imidacioprid Clothianidin Thiamethoxam

Insecticides systémiques en « TS »

Problémes multiples: 4.Dissémination dans la biosphére

- Traitement systématique, donc accumulation dans les sols
- Quid de la synergie <> adjuvants/autres pesticides.
- Retombées et précipitations 0,1-3 pg/m? d’imidaclopride

evapotranspiration = _—
transpiration + evaparatian “\
il - e _
nspiragon "!‘, v
“»S AR

‘, graundwatler v
recharge Contamination de ka Hihosphire | ref: Marzin 2002

Insecticides systémiques en « TS »

Problémes multiples: 3. Accessibilité aux pollinisateurs

- Propriétés systémiques, donc remontée dans les fleurs
- Toxicité par contact et ingestion

- Quid de la synergie <> adjuvants/autres pesticides.
- Matiéres actives aux propriétés larvicides?
- Ex: Spirotetramat

ref: Bonmatin 2000, 2002, 2003, 2004, 2005, 2007...

0. Contexte
1. Insecticides systémiques, quid?

2.Liposolubilité

(Q: Comment caracteérise t’on un
composé systémique?

R: Par 2 valeurs K (Bromilov, 1990)

®K3= Constante d’acidité de la molécule (acide acétiqueCH,CO,H/acétate CH;CO,"

®KOW= Coefficient de partage n-octanol-eau d'un composé organique

En pratique on utilise
. Qctanol Co
Les logarithmes Kow=ColCw
Water Cw
pKa, pKow




Transport xylémique et phloémique
pKow=2,8 etpKa=6

=> Fipronil systémique

o acétammipride o2 =@ thiaclopride”
- -

l,—'_n-phmum phloem

[ ] fipronil
v,

imidaclopride

o
thiamethoxam O

12 clothianidine
dinotefuran ®

14 phloemfylem
mobile

¥ylem mobile only non-systemic

non-ionised

log Kow
Bromilow, R.H., Chamberlain, K. & Evans, A.A. (1990) Weed Science, 38, 305-314.
Ravanel, P., M. H. Liégeois, et al. (1999). Journal of Chromatography A 864(1): 145-154.

Aajoud. A.. M. Raveton, et al. (2006). Journal of Agricultural and Food Chemistry 54(14): 5055-5060.
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0.
1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. ’imidaclopride 1994-1999,
les données de la recherche

Q: Quel est le premier insecticide

systémique commercial?
R: L’imidaclopride

Imidaclopride
- Depuis 1994 Gaucho®, Confidor®, Advantage®, Nuprid®...
- Insecticide systémique, neurotoxique, néonicotinoide

- Cible : Récepteur nicotinique de I’Acétylcholine
Canal de transfert du Sodium (Na+) et Potassium (K*)

nicotinic acetylcholine receptor

acetylcholine

)‘| [
N, N
H/O o
nicotine

2

H
imidaclopride

Ei .

Analytique imidaclopride

*1. BAYER 1993 -, ]

HPLC/UV (0,2 mg/kg = 200 ppb) ’ﬂ\ |

&

* 2. Projet> 10 ppb

+3. CNRS 2000 = 1 ppb o
HPLC/MS/MS +/Directive CE 96/23, BPL, AQ

- imidaclopride days les sols, plantes et pollens,

LOQ = 1 ppb;

LOD = 0,1 ppb (0,3 / pollens)

LOD x 2000

Bonmatin, J.M., Mo u, I., Cha R., Fléché, C., Colin, MLE. & Bel _

A LC/APCI-MS/MS imidacloprid in soils, i L L =5 — =
pollens. (2003) Anal. o E T R T TR T TR T T




Unités
1 ppb =0,000 000 001 g/g

= 1 nanogramme/gramme

* masse d’une piéce de %ﬁl\/ masse tour Eiffel
\/ 10 000 ¢

* 150 métres / distance terre-soleil

* 3 secondes /vie d’un centenaire

Mais aussi : 24 000 000 000 000 molécules
d’imidaclopride (24 000 milliards) en
solution dans un dé-a-coudre d’eau.

Remontée dans les fleurs de tournesol a la floraison
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Remontée dans les fleurs de tournesol (floraison)
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Distributions des [C] dans le Tournesol (floraison)
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Distributions des [C] dans le Tournesol (floraison)

100%
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80%

60% B

40%

20% -
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Distributions des [C] dans le Mais (floraison)

100%

End.
00.1<x<1
s — H1sx<10

60%

40% -

20%

moyenne = 0,6 ng/g

0% =

tiges, feuilles fleurs pollen fleur pollen trappe

Autres recherches; imidaclopride

Cas du Colza (USA)

M R e
Pollens de trappe :[C] = 3-3,5 ng/
Nectars : [C] =0,5-0,8 ng/g (1,9 ng/g tournesol)

Scott-Dupree, S. D.; Spivak, M. S.; Canadian Honey Council: Calgary, Canada, 2001, pp1-22.




0. Contexte

1. Insecticides systémiques, quid?
2. Limidaclopride 1994-1999

3. Toxicité

4.Bilan
Nous avons montré :

une forte rémanence / sols: t;, 6 a 10 mois
- une remontée inattendue dans les fleurs

a comparer avec

- mortalité chronique a 0,1 ng/g (10 jours)

Plan
0. Contexte

1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. L’imidaclopride, les données de la
recherche

QQ: Existe-t-il d’autres insecticides
systémiques néonicotinoides?

2003-2006 Analogues du Gaucho :
Une famille en expansion

\QVNI \O\/Nr \O\,ﬁ:;,cm

NCN
Gaucho  NNO; Proteus, Calvpso Supréme

imidacloprid thiacloprid acetamiprid

Il'l H

N\NNCHg N\NNCH;; NC Hs
Ponch
Crulser Safari NOZ
Non autorisé 2008

[ thiamethoxam | clothianidin dinotefuran
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0. Contexte

1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. Le fipronil 1997-2004, les données de
la recherche

Q: Les insecticides systémiques sont-
ils tous des néonicotinoides?

10



* X x Insecticides Systémiques : FIPRONIL

% X CONCENTRATIONS
il ENVIRONNEMENTALES
FIPRONIL (Frontline®, lcon®, Regent®)
I
NC, S—CFj3
N/
\N NH; [T ————
ci Cl
CFs LEAV85

5-amine-1-[2,6-dichloro-4-(trifluoromethyl)phenyl]-3-4-

cyano-4-trifluoromethyisulphinylpyrazole T)

Fipronil Données toxicologiques abeilles

- Puissant neurotoxique
- Toxicité sur les abeilles tres élevée :
1-2 jours = DL50 = 4,17 ng/ab

— Détection et quantification : méthode ultra-sensible

pour le fipronil et 3 de ses métabolites

Base Agritox-AFSSA (http://www.dive.afssa.fr/agritox/php/sa.php?source=ue&sa=1134)
Colin, Bonmatin, Moineau, Gaimon, Brun & Vermandére, Arch. Environ. Contam. Tox., 2004, 47 (3), 387-395
Belzunces et al., Communications Nantes 2005, Namur (BE) 2006 & Bruxelles (BE) 2007

Fipronil

Site d’action

Récepteur de acide
y-amino-butyrique
ou GABA

Canal de transfert
des Chlorures (Cl)

T T
F F
Reéduction
o] Cl I Cl Cl

W N
H,M M H, M “N
O <= S
Oxidation
. F [N
F N N
£ F
fipronil sulfone fipronil sulfure

fipronil

Hydratation F

F F Désulfinylati F
ol cl

Ry, . :
%%* Mcétabolites

fipronil désulfinyl

fipronil amide
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0.
1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. Le fipronil 1997-2004, les données de
la recherche

Q: Le fipronil est-il un insecticide
systémique?

Analytique fipronil / pollen

Intensité (relative) Chromatogramme GC/MS
1on 358 00 a7 === oy T
=oo on Sor 00 (ses e
a0 b - ERas

Sulfone

Fipronil

Temps (min)

oo =2 .00 S.00 1000 11.00 1200 12 oo 1hlod isloo helad

Intensité
l= (relative)

T~a

Analyse finale des fiproles / Tous pollens

Tous pollens ‘D non traités [ Regent TS ‘

Pollen non traités moyenne Xf = 0,03 ng/g
Pollen traités ///// moyenne Xf = 0,36 ng/g

100%

90% -

80% -

70% -

49%
moy = 0,76 ng/g

60% -

50% -

40% -

16%

30% - I3 e
° détectés

20% -

10% -+

0% -

<LOD D+Q

Analyse finale des fiproles: fleurs

0 Non traités

Toutes FIeU IS 0 Traités Régent TS

Fleurs non traités moyenne Xf = 0,03 ng/g
Fleurs traités ///// moyenne Xf = 0,49 ng/g

100%
90%
80% -
70%
60%
50% -
40%
30% -
20% -
10% -

0% -
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Récapitulatif

@Les pollens issus de ’agriculture biologique analysés dans cette étude sont exempts de
signal de fiproles.

Les pollens issus de cultures traitées Régent TS,
présentent pour la moitié des signaux d’un ou plusieurs
fiproles.

Fréquentations journaliéres a 2 ng/g

fipronil (sirop de nourrissement)
(1 jour contrdle DO puis 4 jours traités D1 a D4)

Jour 0 = contréle

. . 7&/\/\/\/\/\/ \VARWYA
0 / m_/'f \ ' /\ _ AJOIII’KI —%alsse de la\f{equen tion
/Vw v/

NI AN
30 - \
V Av W LM
20 R . \ .
= fréquentation tres falbl‘e\\
10 +
0 ; ’“xm RN -~ T - *"‘ T "WW
Jour 4 = fréquentation nulle
0 20 40 60 80 100 120
temps (min) Nl
...... i DHUD

Plan

0. Contexte
1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. Le fipronil 1997-2004, les données de
la recherche

Comparer I’imidaclopride au fipronil

Q: Le fipronil est-il différent de
I’imidaclopride?

2003-2009 Analogues du Régent :
De nombreux phénylpyrazoles / des pyrazoles

ﬁ ﬁ ﬁ ﬁ

H,N N N H,N
°H, oHs
N i~
—S, LERWS LW
\\ o et o ﬁ’c"‘
Re o ent TS Curblx . B
FIPRONIL ACETOPROLE ETHIPROLE PYRIPROLE Masai
EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE
N >
c An A
a S
u N, W N,
© HC/QW HC/ﬁw
N Br N Br
N | = <, o =
“ f\ N — R
\ y NQV oo M/ A
\P// S .
CH,F— s . — PPN
\ ‘\N o UD 2
Voltage »
VANILIPROLE PYRAELUPROLE PYRACLOFOS |  owemw
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0
1. Insecticides systémiques, quid?
2. Liposolubilité

3. Le thiamétoxam 2008-2009, les
données de la recherche

Thiamétoxam

- 2008 formulations Cruiser®, Clutch®, Belay®...
- Insecticide systémique, neurotoxique, néonicotinoide

L Clible : Récepteur nicotinique de I’Acétylcholine
Canal de transfert du Sodium (Na+) et Potassium (K*)

)“ H

3

Clothianidine

- 2008 formulations Poncho®, Focus®, Arena®...
- Insecticide systémique, neurotoxique, néonicotinoide

L Clible : Récepteur nicotinique de I’Acétylcholine
Canal de transfert du Sodium (Na+) et Potassium (K*)

nicotinic acetylcholine receptor

synaptic cleft

acetylcholine

S 7 N,
nicotinic acetylcholine receptor synaptic cleft /L?
H nicotine

acetylcholine

imidaclopride]

o
L ) thiametoxame

Plan

Contexte

Insecticides systémiques, quid?
Liposolubilité

Etudes

4 Toxicité: du DDT aux systémiques actuels,
comparatif de la toxicité sur les abeilles

weES

Q: Quantités agronomiques?

R: Historique 1700 g a 3000 g / ha
Aujourd’hui 50g -80 g

Demain 12¢-30 g

Toxicité » 2 (ug/ab a sub ng/ab)

14



Q: Toxicite, quid?
DL50 a 24 ou 48H (en ng/ab)
CL50 a 24/48H (en g ou uM sirop)

Concentration {(ou dose} courbe réponse

R
R

0

Points '™

i
— SD ____________________
§ i Emurtah’té
= 1 E
o ! 50
o ! Exp.
i  LDED
0 - :
5 10 15 20 25 30 R
Daose (mg) Tog concentration —= LSO
Concentration
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Financement : i+ Agriculture et alimentation

Pesticides : Toxicité / abeilles DL50 ng/ab

e g g DL50
pesticide ® |utilisation il Tox/DDT
DDT Dinocide | insecticide | 27 000,0 1
amitraze Apivar ilacaricide | 12 000,0 2
coumaphos Perizin ilacaricide | 3 000,0 9
tau-fluvalinate* | Apistan ilacaricide | 200 ,0 135
methiocarb Mesurol | insecticide 230,0 117
carbofuran Curater | insecticide 160,0 169
A-cyhalothrine Karate |insecticide 38,0
deltamethrine Décis insecticide 10,0
thiaméthoxam Cruiser | insecticide 5,0
fipronil Regent |insecticide 4,2
clothianidine Poncho | insecticide 4,0
imidaclopride Gaucho | insecticide 3,7
Réévaluation signalée par le a kB A A 2 i PA 200ng/abt

15



