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

relatif a « la lutte contre les culicoides aux Antilles francaises et en Guyane en
cas de circulation du virus Oropouche »

L’Anses met en ceuvre une expertise scientifique indépendante et pluraliste.

L’Anses contribue principalement a assurer la sécurité sanitaire dans les domaines de I'environnement, du travail
et de l'alimentation et a évaluer les risques sanitaires qu'ils peuvent comporter.

Elle contribue également a assurer la protection de la santé et du bien-étre des animaux et de la santé des
végétaux, I'évaluation des propriétés nutritionnelles et fonctionnelles des aliments et, en évaluant I'impact des
produits réglementés, la protection de I'environnement.

Elle fournit aux autorités compétentes toutes les informations sur ces risques ainsi que l'expertise et I'appui
scientifique technique nécessaires a I'élaboration des dispositions Iégislatives et réglementaires et a la mise en
ceuvre des mesures de gestion du risque (article L.1313-1 du Code de la santé publique).

Ses avis sont publiés sur son site internet.

L’Anses a été saisie le 5 septembre 2024 par la Direction Générale de la Santé (DGS) pour la
réalisation d’'une expertise relative a la lutte contre les culicoides aux Antilles francaises et en
Guyane en cas de circulation du virus Oropouche (OROV).

1. CONTEXTE ET OBJET DE LA SAISINE

Dans un contexte de circulation importante du virus Oropouche (OROV) dans les Amériques,
I'Organisation Panaméricaine de la Santé (OPS) a publié le 1°" ao(t 2024 une évaluation des
risques sanitaires liés a la circulation de ce virus dans la région, incitant les Etats membres a
renforcer la surveillance et le diagnostic pour l'identification des cas, incluant les cas de décés
et les cas materno-foetaux associés a une possible transmission verticale du virus. Selon cette
évaluation, le risque pour la santé humaine est tres élevé, avec une forte probabilité de
propagation régionale, alors que les capacités de prévention et de contrble sont limitées dans
les pays touchés (PAHO 2024)%.

1 PAHO. 2024. Pan American Health Organization. Orientaciones provisionales para la vigilancia entomoldgica y
las medidas de prevencion de los vectores del virus de Oropouche. Washington, D.C.: PAHO; 2024.
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Depuis l'alerte épidémiologique de I'OPS du 1°" aolt 2024 et au 28 aolt 2024, 1 774 cas
supplémentaires d’Oropouche ont été signalés dans six pays de la région des Amériques, dont
647 cas au Brésil, 640 cas au Pérou et 432 cas a Cuba (PAHO 2024).

En outre, des cas importés ont été recensés dans plusieurs pays de I'Union européenne
(PAHO 2024; ECDC 2024). Des premieres occurrences de cas dans les Caraibes (Cuba,
République dominicaine), augmentent considérablement le risque d'importation du virus vers
les Antilles francaises.

Cette explosion de cas et I'expansion épidémique d’Oropouche en Amérique du sud en 2023-
2024, et plus récemment dans la région des Caraibes, est liée a un virus réassorti? (Naveca
et al. 2024; Tilston-Lunel 2024; Wesselmann et al. 2024) avec, pour la premiére fois, le
signalement de décés et de formes materno-feetales avec avortements et malformations
néonatales, dont des microcéphalies (PAHO 2024).

Le virus Oropouche est un virus a transmission vectorielle pour laquelle les moucherons du
genre Culicoides sont connus pour étre des vecteurs, avec une démonstration du role de
l'espéce Culicoides paraensis dans la transmission de ce virus dans le bassin amazonien
(Roberts et al. 1981b; A.L. Hoch, & Pinheiro, F. P. 1981; Sakkas et al. 2018; F.P. Pinheiro,
Travassos da Rosa et Travassos da Rosa 1981). La présence confirmée de C. paraensis en
Guyane (Gaillet et al. 2021; Bonifay et al. 2023; Waller et al. 1990) et en Martinique (Philibert
et al. 2019), 'absence de données de présence de cette espéce dans les autres territoires des
Antilles francaises (ou sa présence est cependant fortement suspectée) et la possibilité que
d'autres espéces d’insectes hématophages soient également compétentes et capables de
transmettre ce virus (moustiques, notamment Culex quinquefasciatus, et d‘autres espéces
anthropophiles du genre Culicoides) soulévent des inquiétudes quant a une possible
circulation du virus Oropouche dans les Antilles frangaises, ainsi qu’en Guyane (SpF 2024).

Dans les départements et régions d’outre-mer (DROM) de Guyane et des Antilles francaises,
les programmes de lutte antivectorielle (LAV) se concentrent principalement sur le moustique
Aedes aegypti vecteur des virus de la dengue, du chikungunya et de Zika et ne sont pas
adaptés aux culicoides. Il est donc nécessaire de proposer des outils de protection et de lutte
contre les culicoides pour les populations locales et les voyageurs2, en anticipation d'une
possible introduction du virus sur ces territoires.

C’est dans ce contexte, que la Direction Générale de la Santé (DGS) a formulé une premiére
saisine de I'Anses pour émettre des recommandations en matiére de lutte et de protection
contre les culicoides, en tenant compte de I'état des connaissances sur la biologie et I'écologie
des espéces pouvant étre impliquées dans la transmission du virus Oropouche aux Antilles

Pan American Health Organization / World Health Organization Epidemiological Alert Oropouche in the Region of
the Americas - 9 May 2024 - PAHO/WHO | Pan American Health Organization

1_Pan American Health Organization / World Health Organization. Epidemiological Alert: Oropouche in the Region
of the Americas, 1 August 2024. Washington, D.C.: PAHO/WHO; 2024.

2- Pan American Health Organization / World Health Organization. Epidemiological Alert: Oropouche in the Region
of the Americas: vertical transmission event under investigation in Brazil, 17 July 2024. Washington, D.C.:
PAHO/WHO; 2024.

14- Pan American Health Organization. Oropouche Virus Disease. Fact sheet. [En-ligne].
https://www.paho.org/en/topics/oropouche-virus-disease#info. Consulté le 06/10/2024.

2 Virus réassorti : virus qui a réassorti son bagage génétique originel avec des segments génétiques appartenant
au génome d'un autre virus.

3 La DGS ayant saisi le Haut Conseil de la santé Publique pour émettre des recommandations aux voyageurs, le
présent avis ne concerne que les populations locales.
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francaises et en Guyane. D’autres questions relative a ce méme virus feront I'objet d’une
expertise distincte.

2. ORGANISATION DE L’EXPERTISE

La question de la saisine (en Annexe 2) a été reformulée de la maniéere suivante en accord
avec le demandeur : « Evaluer les stratégies de lutte anti-vectorielle contre les Culicoides en
anticipation d’une possible introduction du virus d’Oropouche dans les Antilles francaises et
en Guyane et émettre des recommandations en matiére de lutte contre les culicoides en tenant
compte de I'écologie de ces espéces, des réservoirs zoonotiques du virus, de la surveillance
entomologique, et des actions de prévention auprés des populations ».

L’expertise collective a été confiée a un groupe d’expertise collective en urgence (Gecu)
« Oropouche ». Celui-ci n’a pas traité la question de la saisine concernant le réle de vecteurs
secondaires ou potentiels de la famille des Culicidae faute de données et de temps.

De plus, la question de la saisine relative aux risques liés aux arbovirus dans les autres DROM
sera traitée dans le cadre d’un autre avis de I'Anses (2024-SA-0142).

Le Gecu s’est réuni le 23 septembre et les 3 et 11 octobre 2024.

La saisine a été discutée en Groupe de Travail (GT) « vecteurs » le 11 septembre. La partie
« lutte chimique » (8 3.3.1) a également été discutée en comité d’experts spécialisé (CES)
« Biocides » le 26 septembre. Enfin, les travaux d’expertise ont été présentés au GT
« vecteurs » le 8 octobre 2024.

Sur la base de I'ensemble de ces discussions, un projet d’analyse et conclusions du Gecu a
été rédigé par la coordination scientifique, qui a été relu et validé par les experts du Gecu le
11 octobre 2024.

L’Anses analyse les liens d’intéréts déclarés par les experts avant leur nomination et tout au
long des travaux, afin d’éviter les risques de conflit d’'intéréts au regard des points traités dans
le cadre de I'expertise.

Les déclarations dintéréts des experts sont publiées sur le site internet:
https://dpi.sante.gouv.fr/.

Les éléments suivants ont été pris en compte pour la réalisation de cette expertise :
o |e texte de la saisine (en Annexe 2) ;

o des articles scientifiques et rapports sélectionnés sur avis d’expert (voir liste des
références dans la rubrique « Bibliographie »).

A noter que le délai imparti pour le traitement de la saisine n’a pas permis d’échanger avec les
pays concernés pour faire un point quant aux techniques de LAV mises en ceuvre.

L’expertise a été réalisée dans le respect de la norme NF X 50-110 « Qualité en expertise —
Prescriptions générales de compétence pour une expertise (janvier 2024) ».
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3. ANALYSE ET CONCLUSIONS DU GECU

Les experts soulignent que dans le délai imparti trés court, les réponses apportées ci-apres se
fondent sur les données disponibles au moment de la rédaction du présent avis, les références
bibliographiques choisies sur avis d’expert et les opinions des experts discutées en collectif.

Il est important de souligner que trés peu d’outils de LAV contre les culicoides d’intérét
vétérinaire ou médical ont fait I'objet d’expérimentations en conditions contrélées (essais au
laboratoire ou en cages dans un environnement naturel*) ou non contrélées (essais sur le
terrain), pour mesurer (i) un impact en termes de réduction de I'abondance des populations
adultes ou immatures, (ii) caractériser la diminution du risque de transmission de virus et
(iii) réaliser des infections expérimentales afin d’évaluer la compétence vectorielle, ainsi que
des tests de sensibilité aux insecticides. La grande majorité des méthodes de LAV contre les
culicoides a été mise en ceuvre pour des especes des régions paléarctique®, nord-américaine
ou australasienne® dans le cadre de la protection individuelle ou collective des animaux
d’élevage contre les piqQres de culicoides vecteurs d’arbovirus majeurs en santé animale
(virus de la fievre catarrhale ovine (FCO) ou de la maladie épizootique hémorragique par
exemple (MHE)). Excepté Culicoides sonorensis, espéce vectrice des virus de la FCO et de
la MHE aux Etats-Unis (Nayduch et al. 2014) et des tentatives réussies d'élevage pour d'autres
espéces comme Culicoides furens (Linley 1968), la plupart des espéces de Culicoides d'intérét
médical et vétérinaire dans le monde sont tres difficiles a élever en insectarium, ce qui rend
tres difficile voire impossible, la réalisation d’études expérimentales en conditions contrélées.

3.1. Rappels sur l'infection a virus Oropouche

Les moucherons pigueurs du genre Culicoides piquant I'étre humain, essentiellement 'espéce
Culicoides paraensis dans le bassin amazonien, sont historiquement reconnus comme les
vecteurs principaux du virus Oropouche.

Le virus Oropouche est un virus arbovirus @ ARN simple brin qui appartient au genre
Orthobunyavirus, et en son sein, au sérogroupe Simbu (qui inclut les virus La Crosse et
Schmallenberg). Il est transmis biologiquement aux étres humains par des insectes
hématophages anthropophiles. Il est également suspecté que certains moustiques également
anthropophiles (Coquillettidia venezuelensis, Aedes serratus (Anderson et al. 1961; F.d.P.
Pinheiro et al. 1962; F.P. Pinheiro, Bensabath, G., Andrade, A. H. P.. and Woodall, J. P., 1968.
1968) ou Culex. Quinquefasciatus (A.L. Hoch et al. 1987)) puissent transmettre’ le virus entre
animaux réservoirs (ex : marsupiaux, primates, oiseaux) en milieu forestier. Par ailleurs, la
transmission mécanique du virus Oropouche n’est pas démontrée chez les moustiques et les
culicoides (Sakkas et al. 2018; A.L. Hoch, Roberts et Pinheiro 1986).

La fievre d'Oropouche se manifeste chez les étres humains par des maux de téte dans une

forte proportion de cas, et peut également conduire a une arthralgie généralisée, a une

4 I s’agit d’expériences dites semi-fields, c’est-a-dire en conditions semi-naturelles.

5 correspond essentiellement a I'Europe, I'Afriqgue du Nord (jusqu'au Sahel septentrional), les deux-tiers nord de
I'Asie (jusqu'a I'Himalaya), et au Moyen-Orient (sauf I'Arabie).

6 partie de I'Océanie dont la définition n'est pas figée mais qui comprend généralement I'Australie et la Nouvelle-
Zélande.

7 Coquillettidia venezuelensis, Aedes serratus : isolements du génome viral d’Oropouche obtenus sur des
spécimens récoltés sur le terrain se référant a ces deux espéces de moustiques sans démonstration de compétence
vectorielle.

Culex. quinquefasciatus : compétence vectorielle en laboratoire, de plus, ce moustique est plus a risque en
environnement rural ou péri-urbain voire urbain.
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anorexie et dans de rares cas a une méningite dont l'incidence reste indéterminée dans la
grande majorité des épidémies®. Aprés une incubation de 4 a 8 jours, la maladie produit des
symptdomes semblables a ceux de la dengue, ce qui complique son diagnostic clinique. De
rares cas de méningo-encéphalite ont également été signalés (un patient cité mais non
confirmé biologiquement car tardif dans (Gaillet et al. 2021) relatant I'épidémie de Saul). La
récupération compléte peut prendre jusqu'a plusieurs semaines chez certains malades (Tesh
1994; Files et al. 2022; PAHO 2024).

Des épidémies de fieévre a virus Oropouche ont été décrites dans les communautés rurales et
urbaines du Brésil, de 'Equateur, du Panama, du Pérou et a Trinité-et-Tobago® (Zhang et al.
2024). Les principales épidémies de la maladie ont été rapportées au Brésil (F.d.P. Pinheiro
et al. 1962; Saeed et al. 2000; Nunes et al. 2007; P.F.d.C. Vasconcelos et al. 1989; Helena B.
Vasconcelos et al. 2009; H. B. Vasconcelos et al. 2011; Karabatos 1985). L'incidence de la
maladie est certainement sous-estimée du fait du manque de spécificité des symptdbmes
cliniques. Bien qu'aucun décés n'ait été enregistré avant I'épidémie de 2023-2024, environ
500 000 cas de fievre d'Oropouche ont été signalés dans les Amériques depuis que le virus a
été isolé pour la premiére fois chez des travailleurs forestiers fébriles a Trinidad en 1955
(Azevedo et al., 2007). La maladie n'a pas été rapportée dans les territoires francais de la
région, sauf en Guyane en 2020 (Galillet et al. 2021).

3.2. Les culicoides vecteurs du virus Oropouche aux Antilles et en Guyane

Au niveau mondial, les culicoides sont essentiellement responsables de la transmission de
virus d’intérét vétérinaire (affectant les bovins, ovins, caprins et équins) comme les virus de la
FCO, de la MHE, de Schmallenberg (SBV), d’Akabane (AKA) et de la peste équine. En I'état
actuel des connaissances, OROV est le seul virus transmis par des culicoides aux populations
humaines (Simon Carpenter et al. 2013).

Historiquement, dans les années 1960-80, I'espéce C. paraensis, par son comportement
fortement anthropophile et son activité diurne-crépusculaire a été bien étudiée au Brésil. Ainsi,
I'état de I'art sur la biologie et I'écologie de cette espéce est décrit dans certaines régions
amazoniennes du Brésil et du Pérou (A.L. Hoch, Roberts et Pinheiro 1986; Roberts et al.
1981b; Ayala et al. 2022; Farias et al. 2020; David R. Mercer et Castillo-Pizango 2005; David
R. Mercer et al. 2003b). Ailleurs, notamment aux Caraibes, la biologie et I'écologie de cette
espéce restent peu documentées, méme si son anthropophilie demeure trés marquée.
Récemment, plusieurs études décrivent I'existence de diversité cryptique® au sein de
C. paraensis au Brésil (Carvalho et al. 2022; Farias et al. 2020; Walsh, Robert et Christofferson
2021), dont la distribution spatiale, le comportement trophique et la compétence vectorielle
dans la région Antilles-Guyane ne sont pas bien connus, et pourraient entrainer des réponses
de lutte anti-vectorielle différentes.

Culicoides paraensis présente la caractéristique d’avoir une activité diurne a crépusculaire
avec un pic d’'activité observé au Brésil entre 17h et 18h (Sakkas et al. 2018). Un expert du
GECU rapporte également une activité diurne marquée en Guyane. Une variabilité du

8 https://www.inspg.qc.ca/sites/default/files/publications/3561-virus-oropouche.pdf

9 https://www.who.int/emergencies/disease-outbreak-news/item/2024-DON521

10 Un complexe d'espéces cryptiques est un groupe d'espéces qui satisfait a certaines définitions de l'espéce telles
que la définition biologique (elles sont isolées I'une de l'autre d’'un point de vue reproductif) ou la définition
phylogénétique de I'espece (leurs lignées génétiques ont une importante différenciation génétique), indiquant une
divergence ancienne, mais qui ne sont pas faciles voire impossibles a distinguer d'un point de vue morphologique.
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comportement endophage/exophage!! est décrite entre populations de la méme espeéce et en
fonction des paramétres météorologiques (Roberts et al. 1981b; LeDuc et al. 1981). De
maniere générale, et comme pour la plupart des espéces de culicoides en régions tropicales,
la dynamique des populations est marquée par un pic pendant la saison des pluies (A.L. Hoch,
Roberts et Pinheiro 1986).

Le vol des culicoides est caractérisé par une alternance de vols actifs et passifs. Les
déplacements actifs des culicoides, notamment dans le cadre de la recherche d’hétes, de sites
de repos ou de reproduction, correspondent a des vols sur de courtes distances (2 km/24 h
observé en Angleterre) qui se produisent dans n'importe quelle direction (dans le sens du vent
ou contre le vent) (Kluiters, Swales et Baylis 2015; Sanders et al. 2017). Des dispersions
passives a l'aide de vents favorables sur de longues distances au-dessus des masses d’eaux
ont été caractérisées (Sanders et al. 2011; Ducheyne et al. 2007; Eagles et al. 2014), a la
faveur notamment de l'introduction de virus (FCO, MHE, SBV) dans de nouveaux territoires
insulaires ou continentaux (R.F. Sellers et Maarouf 1989, 1991; R. Sellers 1992; Braverman
et Chechik 1996; Burgin et al. 2013; Sedda et Rogers 2013; Aguilar-Vega, Fernandez-Carrién
et Sanchez-Vizcaino 2019).

Cet avis présente les connaissances et les données en termes de lutte anti-vectorielle
contre C. paraensis qui est la seule espéce connue au moment de la rédaction de I'avis,
pour étre impliquée dans la transmission du virus Oropouche a I’étre humain dans la
région Antilles-Guyane.

Les experts du Gecu considérent néanmoins que d’autres espeéces de culicoides
anthropophiles, voire des moustiques, pourraient étre impliquées dans latransmission
du virus Oropouche.

3.3. Protection et lutte contre les culicoides : état des lieux et recommandations

Les mesures de lutte et de prévention contre les culicoides sont présentées ci-apres en trois
volets : les mesures péri-domiciliaires, domiciliaires et individuelles.

3.3.1.Mesures de lutte péri-domiciliaire
> Traitements insecticides

Il n’existe pas d’étude évaluant la sensibilité aux insecticides de C. paraensis ou de la faune
anthropophile du genre Culicoides en région Antilles-Guyane.

=  Données issues d'études en conditions contrblées

Les données générées en conditions contrdlées montrent que les espéces européennes de
culicoides d'intérét vétérinaire testées sont sensibles aux pyréthrinoides et aux
organophosphorés (R. Venail et al. 2011; Roger Venail 2014; EFSA 2017; Del Rio et al. 2014a,;
Del Rio et al. 2014b; De Keyser et al. 2017). Ainsi, C. nubeculosus, C. imicola et C. obsoletus
sont sensibles a la deltaméthrine et C. obsoletus et C. pulicaris a la lambda-cyhalothrine, deux
insecticides de la famille des pyréthrinoides.

11 L es espéces sont qualifiées d'endophages lorsqu'elles piquent a l'intérieur des batiments et d'exophages a
I'extérieur.
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A noter cependant que les pyréthrinoides constituent la seule famille d’insecticides autorisée
pour certaines molécules et sous certaines conditions d’utilisation en santé publique et en
médecine vétérinaire en Europe.

= Données issues d’études avec pulvérisation d’insecticides dans I'environnement

Il'y atrés peu de travaux sur les traitements contre les culicoides piquant I'étre humain, excepté
des publications anciennes utilisant du naled (un organophosphoré) pour lutter contre la
nuisance due a Culicoides mississippiensis ou Culicoides furens deux especes trés
anthropophiles abondantes dans certains contextes (e.g. mangrove, plage) dans le sud des
Etats-Unis (Linley, Parsons et Winner 1987, 1988; Linley et Jordan 1992). Cependant, la
pulvérisation dans I'environnement de cette substance active n’est plus autorisée en Europe
et le naled n'est pas inclus au programme d’examen du réglement (UE) n°528/2012.

Les pulvérisations d’adulticides dans I'environnement (par fumigation) ciblant les populations
de culicoides d’intérét vétérinaire en Europe n’ont pas d’efficacité prouvée (Satta et al. 2004).

En outre, en plus des considérations environnementales liées a ce type de traitements, la
méconnaissance des sites de repos des adultes rend impossible la mise en ceuvre de
traitements chimiques ciblés.

= Données issues d’études avec des insecticides adulticides appligués sur des animaux

Des traitements insecticides peuvent étre utilisés en application topique (aussi appelée pour-
on) ou avec des boucles auriculaires sur les animaux d’élevage. lls sont alors considérés en
tant que médicaments vétérinaires. Leur objectif est de réduire le contact et le gorgement des
culicoides et d’'induire de la mortalité.

Cependant, les résultats obtenus sur des culicoides zoophiles (avec tropisme pour des
animaux) ne sont pas directement applicables a la lutte contre C. paraensis ou les autres
espéces anthropophiles de Culicoides en région Antilles-Guyane.

> Traitements larvicides

Il n'existe pas d’étude évaluant les traitements larvicides contre C. paraensis ou les autres
espéces anthropophiles de Culicoides en région Antilles-Guyane. Quelques articles
scientifiques rapportent les résultats d’études d’efficacité sur des culicoides aux Etats-Unis,
en Europe et en Inde, mais ces résultats ne sont pas directement transposables a
C. paraensis.

De plus, le manque de connaissances sur les habitats larvaires de C. paraensis, notamment
aux Antilles et en Guyane, rend difficile la mise en ceuvre de traitements larvicides ciblés.

» Elimination des habitats larvaires

La lutte contre les culicoides passe aussi par la réduction ou I'élimination des habitats larvaires
afin de réduire a long terme les populations adultes de vecteurs (A.L. Hoch, Roberts et Pinheiro
1986).

Au Brésil, C. paraensis est souvent décrit comme associé a la présence de bananiers ou de
cacaoyers. Les habitats larvaires de C. paraensis sont décrits comme les feuilles et tiges de
bananiers au sol, en décomposition, ainsi que les zones de stockage des cabosses de cacao
(A.L. Hoch, Roberts et Pinheiro 1986). Cependant, une diversité des habitats larvaires est aussi
observée (ex: trous d’arbres, broméliacées, abricotiers des Antilles - Mammea americana,
etc. (Wirth et Felippe-Bauer 1989; D. R. Mercer et al. 2003a) et reste encore a caractériser,
notamment en milieu urbain et péri-urbain en particulier dans les DROM.
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Plus généralement, et a la lumiére des connaissances pour les especes européennes, les
habitats larvaires des culicoides sont variés et nombreux, décrits comme des substrats riches
en humidité et en matiére organique d’origine végétale ou animale.

Tant chez les espéces de culicoides zoophiles qu’antropophiles, le contrdle a grande échelle
des larves par le traitement, I'élimination ou la couverture des habitats larvaires est trés
complexe en raison de la large gamme et de la multiplicité des habitats (S. Carpenter, Mellor
et Torr 2008), qui sont susceptibles d’étre partagés avec une microfaune utile.

Le principal frein a la mise en ceuvre de l'élimination des habitats larvaires reste leur
méconnaissance.

» Les piéges

Les pieges (lumineux ou & CO», avec ou sans oct-1-en-3-ol, plus communément désigné sous
le nom d’octénol*?) permettent de capturer en grand nombre des culicoides mais sans impacter
les densités de populations, ni le taux d’attaque, ni la transmission virale (S. Carpenter, Mellor
et Torr 2008; Harrup, Miranda et Carpenter 2016; Lloyd et al. 2008; Cilek et Hallmon 2005).

» Technique de I'insecte stérile et technique de I'insecte incompatible

La technique de l'insecte stérile (TIS) et la technique de l'insecte incompatible (TIl) ne sont
pas transférables®® aux culicoides (Shults et al. 2021).

Bilan et recommandations en matiére de lutte péri-domiciliaire vis-a-vis des
culicoides et de I'infection a Oropouche en région Antilles-Guyane

Devant I'absence ou les incertitudes relatives aux données d’efficacité recueillies avec des
produits biocides dans des conditions d’utilisation représentatives de lutte contre des
espéces vectrices du virus Oropouche, il n'est pas possible de conclure quant a I'efficacité
des substances adulticides et larvicides ou de leur combinaison pour lutter contre Culicoides
paraensis. D’autre part, la diversité des habitats larvaires et leurs nombres, ainsi que la
meéconnaissance des sites de repos des adultes rendent impossible la mise en ceuvre de
traitements chimiques ciblés.

Aussi, avec les connaissances disponibles au moment de la rédaction de l'avis, les experts
du Gecu recommandent de ne pas utiliser de produits biocides (larvicides et adulticides) par
aspersion ou épandage dans I'environnement.

La lutte contre les culicoides doit passer par I'élimination des habitats larvaires. Aussi, en
I'état actuel des connaissances, les experts du Gecu recommandent :

- la promotion des bonnes pratiques agricoles pour éviter I'accumulation de résidus
végétaux servant d’habitats larvaires, en ciblant prioritairement les jardins, les

12 |es culicoides comme tous les insectes hématophages (e.g. moustiques) possédent des récepteurs olfactifs leur
permettant de détecter 'odeur et le gaz carbonique (CO2) produit par leurs hotes lors de la respiration. Les piéges
utilisent des attractants, qu’ils soient visuels ou olfactifs (e.g. simulant 'odeur corporelle humaine pour les culicoides
anthropophiles) pour attirer un plus grand nombre de femelles en recherche d’héte.

13 L a technique de l'insecte stérile (TIS) et la technique de I'insecte incompatible (TII), qui reposent sur des lachers
d’insectes rendus stériles, par irradiation ou recours a la bactérie Wolbachia, ne sont pas applicables aux culicoides,
car I'élevage de ces insectes est impossible ou trés difficile a I'heure actuelle. De plus, pour les culicoides, comme
ceux d’intérét vétérinaire en Europe, de nombreuses espéces différentes peuvent étre responsables de la
transmission d’un seul agent pathogéne, donc ces techniques, qui visent la réduction d’'une seule espéce ne sont
pas adaptées a la lutte contre les culicoides.

page 8/24



Avis de I’Anses
Saisine n°® « 2024-SA-0134 »

exploitations agricoles (bananeraies, cacaoyeéres, etc.), les friches, les potagers et
les espaces verts ;

- I'élimination des déchets verts et matiéres organiques en décomposition, leur
ramassage ou leur enfouissement (si trop humides pour étre incinérés) pour les
particuliers comme pour les professionnels et les collectivités, pour réduire les
habitats larvaires potentiels des culicoides ;

- d’accompagner la mise en place d’informations spécifiques sur les mesures de
prévention et de lutte vis-a-vis des culicoides, incluant notamment les mesures de
gestion environnementale précédemment mentionnées a I'attention des travailleurs
agricoles et forestiers, ainsi que des particuliers.

3.3.2.Mesures de protection domiciliaire
» Les moustiguaires aux portes et aux fenétres

Etant donné le caractére endophage observé de certaines populations de C. paraensis,
notamment au Brésil (Roberts et al. 1981b), les maisons doivent étre protégées avec des
moustiquaires a mailles fines sur les portes et les fenétres.

Du fait de la petite taille des culicoides (1 & 3 mm en général), les moustiquaires a destination
des moustiques ont une maille trop grande. Les moustiquaires adaptées aux culicoides,
lorsqu’elles sont disponibles sur le marché, ont pour contrainte de ne laisser passer que
difficilement I'air et la lumiére. Il est recommandé que les trous des mailles soient inférieurs a
1,0 mm car la taille moyenne de la femelle Culicoides paraensis, considérée comme le
principal vecteur impliqué dans la transmission du virus Oropouche estde 1 a 1,5 mm.

Les études réalisées avec des moustiquaires (a destination des moustiques) imprégnées
d’organophosphorés ou de pyréthrinoides montrent qu’elles n’empéchent pas le passage des
culicoides mais provoquent un effet excito-répulsif'* a distance et au contact, ainsi qu’un effet
knock-down™ et une mortalité importante (S. Carpenter, Mellor et Torr 2008; EFSA 2017).
Néanmoins, 'usage de ces moustiquaires imprégnées, comme celui des biocides en général,
doit étre envisagé de maniére intégrée pour une meilleure gestion de la résistance aux
insecticides (chez Aedes aegypti par exemple).

Il est important de souligner que ces moustiquaires imprégnées ne disposent pas d’une
autorisation de mise sur le marché (AAM) contre les culicoides.

> Laventilation

Une étude menée en Suisse a consisté a étudier la protection de chevaux contre les culicoides,
en termes de réduction des contacts et des pigdres, dans différents systemes de stabulation.
Pour cela, il a été comparé I'effet de trois systémes de protection : un écran / filet de protection
des accés de la stabulation, 'usage de ventilateurs, 'usage de répulsif ou la combinaison de
ces méthodes. Pour les stabulations collectives hébergeant plusieurs animaux (un abri semi-
ouvert de 24 m2, complété par un paddock de 40 m2 pour deux chevaux), aucune différence
significative n’a été constatée entre 'usage de filets de protection (entrée de la stabulation et
couverture du paddock) et 'usage de ventilateurs seuls. La réduction du nombre de culicoides

14 | es insectes s’éloignent plus et plus rapidement.

15 | 'effet knock-down est I'effet de paralysie rapide de I'arthropode, qui entraine en général la mort de l'insecte si le
contact avec un produit insecticide perdure.
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capturés par des pieges placés dans les stabulations et le hombre de culicoides gorgés a été
similaire dans les deux cas. Chaque ventilateur de cette étude produisait 39 000 m® d'air par
heure, avec une vitesse de vent de 10-15 km/h. Pour les stabulations collectives, les
ventilateurs ont été placés face au paddock et face aux zones d’hébergement abritées, a
I'extérieur de celles-ci, sans souffler directement sur les piéges ni sur les animaux (Lincoln et
al. 2015).

Sur la base de ces données et d’articles indiquant qu’au-dela d’'une certaine vitesse située
autour de 10-20 km/h selon les espéces de culicoides européens étudiés (Koch et Axtell 1979;
Lillie, Kline et Hall 1988), les experts du GECU font I'’hypothése que les courants d’airs créés
par la ventilation pourraient limiter le taux d’attaque des culicoides.

La ventilation a l'intérieur des habitations, au moyen de ventilateurs orientés de maniere a
créer des flux d’air a I'entrée des locaux et a proximité des personnes a protéger pourrait donc
étre testée comme moyen de protection contre les pigdres.

Bilan et recommandations en matiére de protection domiciliaire vis-a-vis des
culicoides et de I'infection par le virus Oropouche en région Antilles-Guyane

En I'état des connaissances disponibles au moment de la rédaction de l'avis, les experts du
Gecu recommandent les mesures suivantes pour réduire I'exposition des personnes aux
culicoides a l'intérieur des batiments et des habitations :

— [lutilisation de moustiquaires a mailles fines ou, dans le cadre d’'une lutte intégrée
contre les autres vecteurs potentiels d’Oropouche et d’autres arboviroses, de
moustiquaires imprégnées d’insecticides aux portes et fenétres ;

— de ne pas utiliser de produits biocides (larvicides, adulticides) en intra-domicilaire.

3.3.3. Mesures de prévention individuelle

En l'absence de vaccin contre le virus Oropouche, les actions de prévention reposent
principalement sur des mesures de protection mises en ceuvre par les individus pour limiter
leur exposition aux pigdres de culicoides.

» Le port de vétements couvrants

Les vétements qui couvrent les membres et la face (cagoules en filets a mailles fines ou
chapeau avec moustiquaires a mailles fines) permettent de limiter I'exposition des individus
aux piqdres d’insectes et en particulier de culicoides.

Ces vétements sont efficaces pour protéger les personnes actives en extérieur pendant la
période d’activité des femelles hématophages et en intérieur quand les populations d’insectes
sont endophages (Dever, Walters et Jacob 2011; Harlan, Schreck et Kline 1983; George
Hendry 1989)).

Dans le cas des travailleurs forestiers subissant la nuisance de C. impunctatus, cette approche
a été testée avec succeés dans plusieurs régions d'Ecosse (Harlan, Schreck et Kline 1983; G
Hendry et Godwin 1988), bien que le taux d'utilisation dépende de divers facteurs, notamment
de la tolérance a I'égard des piqQres de l'individu concerné, des conditions environnementales
(température, humidité, etc.).
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» Les moustiquaires de lit

Contrairement a la majorité des espéces de culicoides qui ont une activité principalement
crépusculaire (Kettle 1977; Mellor, Boorman et Baylis 2000), C. paraensis est également actif
de maniére diurne avec un pic d'activité des femelles en fin d'aprés-midi (David R. Mercer et
al. 2003b; Roberts et al. 1981a). Aussi, les moustiquaires, qu’elles soient imprégnées (avec
une AMM spécifique) ou pas d'insecticide peuvent étre utilisées comme moyen de protection
contre les piqQres de culicoides pour les personnes qui dorment pendant la journée, ainsi que
la nuit (notamment dans les maisons ou se trouve une personne malade, pour les malades et
leurs proches, dans les zones de circulation virale).

D’une maniére générale, I'efficacité des moustiquaires imprégnées ou non, dépend du pic
d’activité, du comportement endo- ou exophage des espéces de culicoides ainsi que de la
capacité des moustiquaires a tuer (effet knock-down en cas de traitement aux biocides) ou a
empécher (taille de la maille) le passage des culicoides (EFSA 2017).

» Les répulsifs cutanés ou a appliquer sur tissus

La manipulation des culicoides?® au laboratoire est complexe, ce qui explique le peu d’études
et de données sur l'efficacité de répulsifs en application topique. Les données sont souvent
issues d’essais de laboratoire ou d’essais de terrain utilisant des piéges lumineux combinés a
des tissus imprégnés.

La recherche pour prévenir les piqQres de C. impunctatus'’ sur des hétes humains s'est
essentiellement concentrée sur l'utilisation de répulsifs!®, notamment le N, N-diéthyl-3-
méthylbenzamide (DEET) (largement utilisé contre les moustiques) (S. Carpenter, Mellor et
Torr 2008; Corbel et al. 2009; Magnon et al. 1991). D'autres substances actives alternatives
ont également été étudiées (Yang, Yang et Kim 2021; S. Carpenter et al. 2005; Stuart et al.
2000; Verhulst, Cavegn et Mathis 2021; Blackwell et al. 2004; Trigg 1996). Toutefois, les
conditions d’essais de ces études ne sont pas suffisamment standardisées ni représentatives
des conditions réelles d’utilisation d’'un produit biocide en application topique et ne permettent
pas de définir une durée de protection pour ces substances ni de recommander leur utilisation.

Ces études sur les répulsifs existants ont également été complétées par l'identification de
nouveaux produits chimiques volatils'® provenant de I'étre humain qui empéchent la
localisation de I'h6te par C. impunctatus et pourraient étre utiles dans la conception de futurs
répulsifs dédiés a cette espéce (Logan et al. 2009).

Bilan et recommandations en matiére de protection individuelle vis-a-vis des
culicoides et de I'infection par Oropouche en région Antilles-Guyane

En l'absence de vaccin contre le virus Oropouche, les experts du Gecu recommandent la
mise en ceuvre de techniques visant a réduire I'exposition des personnes vis-a-vis des

16 Seules deux espéces de culicoides peuvent étre élevées en laboratoire : C sonorensis et C. nubeculosus
(espéce non vectrice mais utilisée comme modele biologique).

17 Culicoides impunctatus ou scottish midge présent essentiellement en Europe non-méditerranéenne et trés
nuisant pour I'étre humain lorsqu’il est abondant.

18 A noter que des effets secondaires peuvent apparaitre (Dever, Walters et Jacob 2011), en raison de possibles
réactions dermatologiques.

19 Les récepteurs olfactifs des culicoides leur permettant de détecter les odeurs caractéristiques de leurs hotes
peuvent étre perturbés par certains composés volatils.
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pigQres de culicoides (vétements couvrant, cagoules en filet, moustiquaires a mailles fines,
etc.).

Dans le cadre d'une lutte intégrée contre les autres vecteurs potentiels d’Oropouche et
d’autres arboviroses, les experts recommandent également I'utilisation de moustiquaires de
lit imprégnées d’insecticides.

En ce qui concerne les répulsifs, il existe dans la littérature scientifique quelques données
sur leur efficacité pour prévenir les piglres de C. impunctatus, espéce susceptible d’étre a
I'origine de fortes nuisances pour I'étre humain en Europe. Cependant, il n’est pas certain
que l'efficacité répulsive d’'une substance active vis-a-vis d’'une espéce de culicoide soit
extrapolable a une autre espéce. Ainsi, les données de la littérature ne permettent pas de
conclure sur une dose efficace, ou sur une durée de protection des répulsifs topiques vis-a-
vis de C. paraensis.

Ainsi, en 'absence de données d’efficacité spécifiques et respectant les exigences requises
par le réeglement sur les produits biocides (réglement (UE) n° 528/2012, réglement (UE)
n° 512/2018), il N’y a a ce jour aucune garantie de protection apportée par les répulsifs
disposant d’'une AMM avec un usage contre d’autres insectes piqueurs, vis-a-vis des pigdres
de culicoides et de I'exposition au virus Oropouche. Toutefois, en raison d’'une exposition
potentielle a d’autres insectes piqueurs en région Antilles-Guyane, notamment aux
moustiques, les experts du Gecu recommandent l'utilisation de répulsifs disposant d'une
AMM, a appliquer sur la peau ou/et les vétements.

Enfin, les experts recommandent d’accompagner la mise en place de ces recommandations
d’actions d’information (sur les risques, les mesures de prévention et de lutte, etc.) a
'attention des populations concernées et notamment des personnes a risque (femmes
enceintes, nourrissons, personnes malades ou alitées, personnes agées, entourage des
malades, travailleurs agricoles et forestiers, etc.).

3.4. Perspectives et axes de recherche a visée opérationnelle

Considérant le manque de connaissances dans la région Antilles-Guyane sur :

- les vecteurs impliqués dans la transmission d’Oropouche ;
- les zones de présence des différentes espéces anthropophiles de culicoides,
notamment Culicoides paraensis, dans la région Antilles-Guyane ;

les experts du Gecu recommandent de mieux caractériser le risque, notamment en :

- mettant a jour et en cartographiant la listes des espéces anthropophiles de Culicoides
potentiellement vectrices d’Oropouche dans différents milieux (rural, péri-urbain,
urbain) représentatifs des territoires Antilles-Guyane ;

- caractérisant la dynamique saisonniére, le pic d’activité journalier des espéces d’intérét
et leurs déterminants dans les zones de forte abondance.

Considérant le manque de connaissance sur :

- la bio-écologie des espéces de culicoides anthropophiles ;

- le cycle de transmission (vecteurs, hétes et réservoirs animaux) en dehors de la zone
historique de distribution d’Oropouche (i.e. bassin amazonien) ;

- [efficacité des méthodes de lutte contre les culicoides ;
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les experts du Gecu recommandent :

- détudier la bio-écologie (comportements exophilie, endophilie et préférences
trophiques, habitats larvaires, etc.) des culicoides anthropophiles aux Antilles et en
Guyane, afin de définir les méthodes de LAV les plus adaptées ;

- détudier la compétence vectorielle des culicoides anthropophiles et autres vecteurs
potentiels (moustiques Aedes et Culex) vis-a-vis du virus Oropouche, afin de définir
leurs réles épidémiologiques ;

- dévaluer lefficacité des méthodes de lutte contre les culicoides anthropophiles,
notamment celles existant déja pour d’autres vecteurs ;

- de soutenir I'innovation et la recherche et développement dans le domaine de la lutte
contre les culicoides.

4. CONCLUSIONS ET RECOMMANDATIONS DE L’AGENCE

Le présent avis s’est focalisé sur les méthodes de lutte contre les Culicoides paraensis aux
Antilles francaises et en Guyane en cas de circulation du virus Oropouche. Les méthodes de
lutte proposées dans le présent avis sont fondées sur les connaissances disponibles sur la
biologie ou I'écologie de cette espéce et sur I’hypothése que celles-ci impactent 'abondance
des populations et donc le risque de transmission.

Cependant, avec les connaissances limitées disponibles au moment de la rédaction de l'avis,
des interrogations subsistent quant a la contribution respective de différents vecteurs
potentiels (autres culicoides et moustiques notamment) dans la circulation/transmission du
virus Oropouche et les preuves scientifigues ne sont pas suffisantes a ce jour pour quantifier
I'efficacité des méthodes de lutte contre les culicoides et a fortiori vis-a-vis de la réduction du

risque de transmission du virus Oropouche.

Aussi, il est recommandé, comme pour toute démarche de lutte anti-vectorielle, d’envisager la
lutte de maniére intégrée, en recourant aux différents moyens disponibles, tout en étant
conscient des limites de chacun d’entre eux en terme d’efficacité. L’Anses souligne également
que certaines pratiques de lutte n’ont pas été recommandées car elles ne sont pas adaptées
aux culicoides, en I'état actuel des connaissances.

Aussi, 'Anses recommande d’évaluer les méthodes de lutte anti-vectorielle en termes de co(t-
efficacité et, en préalable, de faire émerger des protocoles scientifiques d’évaluation rigoureux
qui font défaut aujourd’hui. Enfin, elle souligne la nécessité d’évaluer les effets sanitaires et
environnementaux non intentionnels des différentes méthodes de LAV sur I'environnement et
la santé des étres humains et des écosystémes.

Pr Benoit Vallet
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MOTS-CLES

Arbovirose, arbovirus, culicoide, Culicoides paraensis, Oropouche, OROV, lutte anti-
vectorielle.

Arbovirose, arbovirus, culicoides, Culicoides paraensis, Oropouche, OROV, vector control.
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PREAMBULE : Les experts membres de comités d’experts spécialisés, de groupes de travail

ou désignés rapporteurs sont tous nommés a titre personnel, intuitu personae, et ne
représentent pas leur organisme d’appartenance.

GROUPE D’EXPERTTISE COLLECTIVE EN URGENCE (GECU)

Président

Thierry BALDET, membre du GT «vecteurs » - chercheur au Centre de coopération
internationale en recherche agronomique pour le développement - CIRAD La Réunion -
entomologie médicale et vétérinaire, lutte anti-vectorielle.

Membres

Jean-Bernard DUCHEMIN - Institut Pasteur Guyane - entomologie médicale et vétérinaire.

Claire GARROS - chercheuse au CIRAD Montpellier - entomologie, taxonomie et écologie
des groupes de diptéres vecteurs, surveillance entomologique des populations de culicoides.

Stéphanie WATIER-GRILLOT - Vétérinaire des armées - maladies animales, zoonoses,
épidémiologie animale, veille sanitaire, One Health.
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PARTICIPATION ANSES

Coordination scientifique

Johanna FITE — Chargée de mission vecteurs et lutte anti-vectorielle - Anses

Contribution scientifique

Catherine BILLAULT — Chargée de projets scientifiques, Unité évaluation efficacité biocides —
Direction de I'évaluation des produits réglementé - Anses

Florence ETORE — Responsable de I'unité d’évaluation des risques liés au bien-étre, a la santé
et a l'alimentation des animaux, et aux vecteurs - Anses

Johanna FITE — Chargée de mission vecteurs et lutte anti-vectorielle - Anses

Yann MAXIMILIEN — Responsable de l'unité évaluation efficacité biocides — Direction de
I'évaluation des produits réglementé - Anses

Secrétariat administratif

Régis MOLINET — Anses
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ANNEXEZ2 : TEXTE DE SAISINE

En
MINISTERE . . .
DU TRAVAIL Direction generale de

DE LA SANTE la santé
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CENTRE LE CRISES BANITARE Paris, le D5/08/2024
UraTE SUSVEILLANCE ET ANTICIFATION DES FISOUES

Affaire sulie par : Amaud CANMET
Tl D658 17T 1B
Mgl amaud cannetfisante Jou. T

Mo ref. : D-24-014335
Le Directeur general de la sante

=
a

Monsieur le Directeur géneral
de AMSES

Dhiet - risgue d'mtroduction du vires Oropouche aux Antilles et en Guyane

Ref. - Pan American Health Organization Public. Health Risk Assessment related to Oropouche Vires
{OROV) in the Region of the Americas; 3 August 20241

Dans un contexte de circulation importante du vires Oropouche (OROV) dans les Amériques, 'Organisation
Panameéricaine de la Santé (JPS) a publié au debut du mois d'aolt 2024 une evaluation des risques associes
a la circulation de ce virus dans la région. Selon cette évaluation, le risque pour la santé humaine st frés
eleve, avec une forte probabdte de propagation régionale, alors que les capacités de préwention et de
controle sont limitées dans les pays touches.

Ay 20 jullet 2024, plus de & 000 cas dinfection a3 OROV ont &t& confimeés dans cing pays, principalement
au Bresil (7 284 cas). awec une premiére occumence dans les Caraibes (74 cas 3 Cuba). Cela a
considérablement augmenté be risgue dimportation du virus vers les Antiles francaises.

La présence confimee de Culizoides parsensis en Martinique, principal vectzur d'OROV, Mncertitude quant
ala présence de ce vectzur dans les autres territoires et la possibilité que d'autres vecteurs soient egalement
competents soulévent des inquistudes quant 3 une possible crculation du vies OROV dans les Antilles
frangamses, ainsi gu'en Guyans.

Dans les départements d'outre-mer (DROM), les programmes de lutte antivectorielle (LAV) s& concentrent
principalement sur ke moustique Aedes aegypd et ne sont pas adaptes. aux Culicoides. |l est done nécessaire
de definir mpldernent les medleurss strategies de LAV integrée contre les Culicoides, dont certains sont
vecteurs aweres et d'autres vecteurs potentiels d'OROV, en anticipation dune pessible miroduction du vires
sur ces territoires. A cet egand, je souhaite que I'Anses émette des recommandations en matiere de lutte
contre les Culicoides. en tenant compte de l'ecologie de ces especes, des résenvoirs zoonotiques du virus,
de la surveillance entomologique, de la présence de vectzurs secondares ou potentiels de la famille des
Culicidse, et des actions de prévention auprés des populations. Je souhaite recevoir un retour dici le 1%
octobre 2024,

Til I]1d-[|55 8000
14 e Cuguesne — 75350 Faris T &7
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Par alleurs, des fravaux similares seront nécessaires, dans wn second temps, powr evaluer le risque de
circulation d'arbovirus transmis par les Culicoddes dans les autres DROM, ainsi gue le risque de transmission
vectorielle du virus OROV par d'aufres espéces de culicoides ou de moustiques, notamment ke moustique
Culex quinguefasciafus, présent sur la plupart des temitoires d'Outre-Mer. Je souhaite disposer de votre
experise pour le 1er octobre 2025

Mes services s& tiennent 3 la disposition de vos équipes pour leur apporter tous les compléments quielles
jugeront nécessaires.

Dr Grégory EMERY

et Gdadral de | Sanih

P lgery EMERY
( u!-?
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