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Résumé

L’ascaridose du cheval est due a Parascaris equorum. Cette affection parasitaire est
tres répandue et atteint principalement les jeunes animaux de moins de 2 ans. Le
contrdle efficace des parasitoses est une nécessité pour préserver leur santé. Pendant
presque un demi-siecle, il a reposé principalement sur 1’administration réguli¢re de
médicaments vermifuges. Les lactones macrocycliques (c'est-a-dire I'ivermectine ou
la moxidectine) sont particulierement importantes dans le contréle de ces parasites.
Cependant, cet usage continu de ces anthelminthiques contre P. equorum devient de
plus en plus problématique. La résistance de ce parasite aux lactones macrocycliques
est désormais répandue dans de nombreux pays.

Dans ce sens, la présente étude a été réalisée pour évaluer la frequence de P. equorum
chez poulains du haras national de Chaouchaoua et dans un élevage équin privé, situés
a Tiaret et évaluer l'efficacité de quelques produits anthelminthiques a base
d'ivermectine. Globalement, les poulains ont affiché un taux de 67,03%. Par sexe, les
pouliches ont affiché un taux plus élevé, de 70,45% contre 63,83% chez les poulains.
Par catégorie d'age, les poulains de 6 a 12 mois ont affiché un taux de 84,62%, ce qui
est supérieur a 53,85% enregistré par ceux de 13 a 24 mois.

Concernant l'efficacité des anthelminthiques utilisés, Ivoral a affiché une moyenne du
taux de réduction de 46,16% et de 47,32%, pour les sites 1 et 2, respectivement. Pour
Eqvalan, une moyenne du taux de réduction de 70, 29% a été enregistrée. Par contre,
Fencur a enregistré une efficacité maximale de 100% pour tous les poulains des deux
sites. Pour conclure, des populations de P. equorum résistantes a 1’ivermectine sont
présentes dans la région de Tiaret.

Cette étude souligne I'importance pour les éleveurs de chevaux et les vétérinaires de
surveiller régulierement I'efficacité des anthelminthiques et promouvoir des méthodes
non chimiothérapeutiques durables pour controler les infestations parasitaires de leurs
chevaux.

Mots clés :lvermectine, Parascaris equorum, Poulains, Résistance, Tiaret.



ABSTRAT

Ascaridosis of the horse is due to Parascaris equorum. This parasitic affection is very
widespread and mainly affects young animals under 2 years old. The effective control
of parasitosis is a necessity to preserve their health. For almost half a century, it has
relied mainly on the regular administration of deworming drugs. Macrocyclic lactones
(i.e. ivermectin or moxidectin) are particularly important in the control of these
parasites. However, the continued use of these anthelmintics against P. equorum is
becoming increasingly problematic. The resistance of this parasite to macrocyclic
lactones is now widespread in many countries.

In this sense, the present study was carried out to evaluate the frequency of P.
equorum in foals from the Chaouchaoua National Stud and in a private equine farm,
located in Tiaret, and to assess the efficacy of some ivermectin-based anthelmintic
products. Overall, foals showed a rate of 67.03%. By sex, fillies showed a higher rate
of 70.45% versus 63.83% for foals. By age category, 6- to 12-month-old foals showed
a rate of 84.62%, which is higher than the 53.85% recorded by those aged 13 to 24
months.

Regarding the efficacy of the anthelmintics used, Ivoral showed an average reduction
rate of 46.16% and 47.32% for sites 1 and 2, respectively. For Eqvalan, an average
reduction rate of 70.29% was recorded. On the other hand, Fencur recorded a
maximum efficiency of 100% for all foals in both sites. In conclusion, ivermectin-
resistant populations of P. equorum are present in the Tiaret region.

This study highlights the importance for horse breeders and veterinarians to regularly
monitor the efficacy of anthelmintics and promote sustainable non-chemotherapeutic
methods to control parasitic infestations in their horses.

Keywords: Ivermectins, Parascaris equorum, Foals, Resistance



uaile

s és, Parascaris equorum Adall ilall & b sk ge 2 )SWY) Ga e Jedll Gl
Ol e eAJLu:\ dsi‘éd\ 3 ypeall U sl ‘é.ul.m\ J& Cuang @.u\} ey e GJ:\ALJ\ sl
ainaa o LUl 555 e A bbbl o e Alladl) 3 sl

Gl O jriad olaall e paldill dakiiiall 310 e el (S5 ciadie) Ly 8 G F Caal bl
aes lldhll i e 5kl 8 dala el @ld (0SaS gall o (i0e j3Y) e ) dgilall 5 )
parascarisequorum aball jilall 5 ylai aa Glaall 3aliadll 350 odgl paiidl) Aladiuy) G el
ML e el 8 (V15 i Sl SO Jualall 13 Ge sl Cinal 5 | S (S S el

Jsea 4 parascaris equorum Abal iall 3 ylai 13a 50 a4 5o Lal (el 138 Bl 8
pnil s i G Aalall J gl A 5 85 chouchaoua Bskisd 8 dsh gl Jsl) de ) 5
67.03%3a Jseall Celal le IS (iiSa BY) (e A sSiall lapall daliaall Claiiall (any Allad
4 yand) A58 Can Wl seall 83,6306 Jilie 70,45% aly o) A &l jeall < jglal uiall Cava
il alas 53 (g el a5 84,6200 Jae ek 1256 On b W jleel ) s Al ) seall el
- 53,8500 dawis 5ed 245 13 cm b pa_leel 7 ) 55 0l

5 46,16%4mis Jaws sia L) Jasa voral bl dessivall Glaall saliaal) 4 501 dillady 3l Lo b
. 70,29% Ay Jass gia Jalids) Jane a5 Eqaland daedlls W) ) sill e 2 51 &8 5all 47,3200
) 55 QLAY 8 a8 sall DS 8 ) aand 10096 Loy (5 saal 3:ES Fencur dass diial) i Ul
Lol ddhaie 0S4 5030 4. g4l Parascarisequorum ball jilall 3 plad Cilaaas

Baliaall 4y a1 Adled 48) yay Cpshandl cLlaYI 5 Jgddl e ol dpaal o o gual) dul 0l o2a Jalus
eedsa S alalll GllaY) e 3 jhaall sl juell 23 @k 5 s alaily (glaall

L S il daslia, O e . Parascarisequorum « (xS s : Azalidal) cilall)



Sommaire

LISTE DES ABREVIATIONS . . tttiiitttiiieeteiasteeeensseessscesessscscnnsees i
LISTE DES ILLUSTRATION . tttttttttiiiteeiieeeessseeesssscecssssccessseccnnse ii
Introduction

Partie bibliographique
Chapitre | :Ascaridiose du cheval

1. DATINITION ©vie ettt sb et nes 05
2. AQENt reSPONSADIE .....oviiiiicee s 05
N R O 3 oF- 4 o] o USRS 05
2.2. MOIPNOIOGIE ... 06
2.3. BIOIOGIE ... 06
3. Facteurs de réceptivité et de sensibilité............cccoveieiieiii i 08
o TP PPURRPPRTI 09
SETAL dE SANTE. ..o 09
SAIMIENES. .ottt bbb e s 09
-Pouvoir infestant des 0RUTS. .......ccuvveiiiiiiiiii e 09
4. SOUICE 0 PAIASITE. .....eiuiieeteiteite ettt bbbt 10
5. PAtNOGENIE ... e 10
5.1. Action pathogéne des adUILES ...........ccoeieireieineiee e, 11
5.2. Action pathogeéne des [arves..........ccccoveiiiicii i 12
6. Tableau ClINIQUE .....c..ooeeeeeee e 13
B6.1. ASCAridiOSE TArVAITE ......ocveiviiiiiicieeeee e 13
6.2. ASCaridiose IMAgINAIE..........c.ooveiiiieiieere e 13
7 = (o] LSS SSSRRS 14
8. DIAGNOSTIC. ...ttt bbbttt bbbt 15
8.1. DiagnoStiC CHINIQUE .......oviiiiiiiisiieeee e 15
8.2. DiagnostiC COPrOlOGIQUE........ccuiiiiriieieieriesie ettt 15
8.3. DIagnOStiC NECTOPSIGUE. ... .cveeveeiectie st eie ettt sttt e e e sre e b sae e 16

9. PrONOSTIC ..o 17


file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50672474
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50672475
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50672476

O I =T =] 0011 L TR 18

10.1. Différents groupes d’anthelminthiques ...........ccccovvveiiiiii i 18
I 10T 0] )Y P 1 SRS 23
a) Gestion des animauX au PALUFAJE .....cverveeiereeieerieseesieesie e sreeseesreesreeseesseeseens 23
D) HYgiene des PALUIES ......c.ooveiieiieiieicieiee et 24
C) Gestion des aniMmaUX QU DOX........cciviiieeieeiie et 25

Chapitre 1l: Résistance aux ivermectines

1. DEFINILION GENETAIE ......cuiiieieiiieeee e 28
2. Facteurs de SElection des réSIStANCES. ........coeirerieereriere e e 28
a) Fréquence d’utilisation d’un antiparasitaire ............ccoecvererreerveresieesieeneseeseeas 29
b) Utilisation de molécules rémanentes.........ccccoereerereriiinereeee e 28
C) ChOiX A 1A TOSE ....ecvviieecieee e 29
d) Absence de refuge de sensibilité pour les parasites ...........cccovvevveveiieeiesiiennnn, 29
e) Gestion zootechnique des ANIMAUX ........ccveivereereeeieseesiesre e e sie e see e sae e 29
3. TYPES A€ MESISLANCE. ......eeveeieciieiie ettt ettt et reetesneenre s 30
4. Diagnostic du phénomene de réSIStaNCe..........ccoerveererieerene e, 31
Q) TESES TN VIVO....eiuieiieieis ettt bbbttt 31
b) Bilans parasitaires & I’autOPSIC .........cuerverueriireriirisieieieie et 33
C) TESES TN VITIO ..ttt 35
5. Résistance de Parascaris equorum auxX ivermectinegS..........ccccovvevveeeeseesesinennnnn 37
5.1, IVEIMEBCTING ...ttt bbb 37
oIV O L4 o131 TS USSR SUOSPPRSN 37
5.4. Propriétés phySiCO-ChIMIQUE .........cceiieiieiieiieie e 38
5.5. Propriétés pharmacolOogiQUES............ccoreeerierieenenieeeesie e 39
LY o6 T e A ot o ) RSP 40
7. Utilisation et posologies USUEHIES ............ooiiiriiiiiiiieeee e, 40
ST 0D q T | (=TSSR 41
9. Etat des lieux de la résistance de Parascaris equorumaux ivermectines.......... 41

Partie expérimentale

Matériel et méthodes

LREGION 'EIUAR ......veceeeeieee et re e e 45

R | (=TS0 =] (0o PP 45
2. lieu et PEriOdEe A'ELUTE .......ccveieeee ettt nne s 45
3.1. Cheptel quin 8XaMINE ........ccooiiiiiiieieee e 45

4. ETUAE COPIOIOGITUE ..eovveeeeeeiecte sttt 46


file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50672507

4.1. Prélevements des CrOtHiNS .........coovieiieieiere e 46

4, 2. MALEriel ULITISE ..o 46

4. 3. TeChnique COPIrOSCOPIGUE .....evrerrerreeireeieariesieesteeeesteetesseesraesteeseesreesseanaesreas 47

5. Evaluation de I'efficacité de quelques produits antihelminthiques ...................... 47
5.1. Test de réduction d'excrétion fécale des eufs ........ccovveviveeiiiiiiiec e, 48

Reésultats et disscusions

1- Fréquence globale de I'ascaridiose chez les poulains ...........cccccveveivevvcieieenenn, 50
2- Fréquence de 1’ascaridiose par sexe chez les poulains ..........cccooevvnvenieiiinnnnn, 50
3. Résultats de I'efficacité comparée des produits antihelminthiques utilisés.......... 52
Conclusion et Recommandations............o.vviiiiiiiiiiiiiiiia e eeenann, 56

Références bibliographiqUES..........cocveiuiiiiii e e 58


file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50672546

LISTE DES ILLUSTRATIONS
PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE

FIGURE

figurel :Les vers adultes de Parascaris eqUOTUM..........cccccveieereaieseesesieseesiesae e 06
figure 2 : cycle de parascaris EQUOTUM .........cccvcueieereaiiereeseeeesreesteeeesreessesneesreenneens 08
figure 3 : adulte parascaris equorum passé dans 1es feCes ........cccvvvvveriierieieieennnnn, 14
figure 4 : Formule semi-développée de I'ivermecting...........ccccccevveveeiciecse e, 38

PARIE EXPERIMENTALE

PHOTO
photo 1: lame de Mac master (photo originale) ...........ccccecvevieic i, 46
photo 2 : (Euf de de Parascaris equorum vu sur une lame Mac..............cccecveevervvennenn, 51

Photo 3 : Parascaris equorum VUS SUF CIOtEINS.........cccvcvveiieieeie e 51


file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50647776
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50647777
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50647778
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50673647
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50673648
file:///C:/Users/keltoum/Desktop/mémoire%2002.docx%23_Toc50673649

LISTE DES TABLEAUX

PARIEBIBLIOGRAPHIQUE

Tableau 1:Molécules anthelminthiques utilisées contre Parascaris equorum..............c......... 23
Tableau 2:Résultats du test de réduction d'excrétion fécale des ceufs de Parascaris equorom
AANS QUEIGUE PAYS....eeueitiiteeiteite ettt ste ettt et e e st e s te et e steete e besbeeseesbeaseesbestaeneesreataeneens 42

PARTIE EXPERIMENTALE

Tableau 1 :Répartition des poulains d'étude pour chaque Site......................ccoooooeiiiin 47
Tableau 2 :Produits antiparasitaires utilisés dans I'étude ..., 50
Tableau 3:Fréquences de l'ascaridiose chez 1es poulains............ccccevveirnieneiineiinecseeens 50
Tableau 4:Résultats de I'efficacité des antihelminthiques a base d'lvermectine..................... 52

Tableau 5:Résultats de I'efficacité du Fenbendazole (FENCUN).........ccccvveveieciieniiecce e, 53



LISTE DES ABREVIATIONS
AMM : Autorisation de mise sur le marché
ATP : Adénosine-triphosphate

CAS : Chemical Abstracts Service (CAS), division de la société américaine de chimie
(American Chemical Society) qui fournit un index des substances chimiques

DLP : parasite limitant la dose

DMV : Dictionnaire des Médicaments Véterinaires

DRO : Durée avant réapparition des ceufs dans les feces

ERP : Egg Reappearance Period, temps de réapparition des ceufs dans les féces
FEC : comptage d’ceufs par gramme de féces

FECRT : test de réduction d’excrétion fécale des ceufs (Faecal Egg Count Reduction
Test) OPG = nombre d’ceufs présents par gramme de matiére fécale

GABA : Acide gamma aminobutyrique (Inhibiteur des neurotransmetteurs)
LCL95 % : limite de confiance a 95 % inférieure

OPG : nombre d’ceufs présents par gramme de maticre fécale

PCR : Polymerase Chain Reaction

RCP : Résumé des caractéristiques du produit

TREFO : Test de réduction d’excrétion fécale des ceufs






Les chevaux sont considérés comme tres sensibles aux helminthes, qui affectent leur
santé et diminuent leurs performances (Rosa et al., 2018). Les strongles (Strongylus
spp.), les Ascaridés (Parascaris equorum), les oxyures (Oxyuris equi) et les larves de
mouches (Gasterophilus spp.) ont la prévalence la plus élevée (Bulgaru et Tudor,
2016).L’ascaridose du cheval est due a Parascaris equorum. Cette affectionparasitaire
est tres répandue et atteint principalement les jeunes animaux de moins de 2 ans. P.
equorum est de loin, le ver le plus volumineux observé chez les équidés (Laugier,
2013).

Ce parasite est distribué dans le monde entier et son incidence chez les poulains de
moins de 12 mois peut atteindre 100% (Laugier et al., 2012 ; Lyons et Tolliver,
2014). Les poulains soumis a de faibles niveaux d'infestation présentent peu de signes
cliniques, mais une infestation plus grave peut entrainer une toux et un écoulement
nasal, réduire le gain de poids, causer émaciation et Iéthargie, colique et péritonite. Un

déces peut résulter d’une obstruction ou d'une rupture intestinale (Reinemeyer, 2009).

Le controle efficace des parasitoses est une nécessité pour préserver leur santé.
Pendant presque un demi-siécle, il a reposé principalement sur 1’administration
réguliére aux chevaux de médicaments vermifuges. (Laugier, 2013).Les principaux
anthelminthiques utilisés chez les chevaux appartiennent a trois différentes classes de
médicaments : composeés de benzimidazole, tétrahydropyrimidine (pyrantel) et
lactones macrocycliques (LM: ivermectine et moxidectine). Les lactones
macrocycliques sont particuliérement importantes dans le contrle de parasites de
I'intestin équin parce qu'ils ont une activite a large spectre (c.-a-d. ils sont nématocides
et insecticides) et ils ciblent également les larves en migration des grands strongles et

de P. equorum (Laugier et al., 2012).

Ces médicaments sont fréquemment utilisés chez les poulains et les jeunes
chevaux.Cependant, cet usage continu de ces anthelminthiques contre Parascaris
spp.Devient de plus en plus problématique. La résistance de ce parasite aux lactones
macrocycliques (c'est-a-dire I'ivermectine ou la moxidectine) est désormais répandue
dans de nombreux pays (Boersema et al., 2002 ; Hearn et Peregrine, 2003
;Schougaard et Nielsen, 2007 ; Laugier et al., 2012 ; Studzinska et al., 2020).



Introduction

Dans ce sens, la présente étude a été réalisée pour répondre aux objectifs

suivants :

e Evaluer la fréquence de Parascaris equorum chez les poulains du haras
national de Chaouchaoua et dans un élevage équin privé, situés a Tiaret
e Evaluer [lefficacité de quelques produits anthelminthiques & base

d'ivermectine.









Chapitre | Ascaridiose du cheval

1. Définition
L'ascaridioseest une parasitose due aux ascaride ,elle est propre aux mamifeére,

principalement les jeunes de 2ans. Elle est due a Parascaris equorum (Lacaille,

2014). Elle présent dans I’intestin grele des mamifére chez les équidés (Irola, 2010).

2. Agent responsable

Parascaris equorum est un nématode de la famille des Ascarididae. L’infestation est
observée surtout chez les jeunes animaux de moins de 2 ans. Elle est rare et de
moindre intensité chez les chevaux adultes parce que le développement de I’immunité

commence dés 1’age de 6 mois (Laugier et al., 2011).
2.1. Classification

L’ascaride du cheval se classe de la fagon suivante (Euzeby, 2008) :

Réegne Animal

Sous régne : Métazoaires
Phylum : Helminthes
Embranchement : Nématodes
Classe : Secernentea

Ordre : Ascaridida

Famille : Ascaridés

YV V. V V V V V V

Espéce : Parascaris equorum



Chapitre | Ascaridiose du cheval

2.2. Morphologie

Les adultes dans l'intestin gréle sont treés gros et peuvent mesurer de 15 & 50 cm de
long et environ 8 mm de diameétre. Les femelles sont plus grandes que les males, et
ces dernieres mesurent géenéralement de 15 a 28 cm de long tandis que la femelle
mesure de 20 a 50 cm de long (figure 01) (Lacaille, 2014). Ce sont des vers ronds,
blanchatres et rigides. Ils s’observent tres bien dans les matiéres fécales (Grosjean,
2003).

Figurel .Les vers adultes de Parascaris equorum (Laugier, 2018).

2.3. Biologie
2.3.1. Hotes

Les parasites sont spécifiques : le développement complet ne peut avoir lieu que chez
les chevaux, les anes, les mulets, ou les zebres. Ce n'est pas le cas des larves qui
peuvent parfois migrer vers un hoéte inhabituel, mais cela ne permet pas la formation
d'adultes. Des processus de migration anormaux peuvent entrainer des troubles des

organes affectés (Euzeby, 1963).
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2.3.2. Cycle évolutif
o Reproduction

L’accouplement des maéles et des femelles se fait dans la lumiere intestinale. La
fécondation est interne ; Le male dépose du sperme dans le systeme reproducteur
féminin grace a ses spicules. Ensuite, les ceufs sont pondus et libérés en grande
quantité dans les selles. 1ls ne sont soumis a aucun développement au cours de leur

transit intestinal.

Le cycle évolutif est constitué de deux phases : une phase externe ou exogene et une
phase interne ou endogene. La premiére phase, se déroule sur le sol, I’ceuf se
transforme en élément infestant. Ensuite, la phase interne commence aprés 1’ingestion
de I’élément infestant par I’hote et aboutit a I’acquisition de sa localisation définitive

et de sa maturité sexuelle (Lacaille, 2014).
. Phase exogeéne

Les ceufs produits dans le tube digestif(Koudela et Bodecek, 2006). sont excrétés vers
le milieu extérieur dans les crottins assurant ainsi tous les endroits ou vivent les
poulains. Ils sont extrémement résistants aux conditions climatiques et aux
désinfectants. Les ceufs embryonnés peuvent survivre jusqu’a 2 ans dans le milieu
extérieur (Chamouton et Petit, 1990). (Si les conditions d’hygrométrie (>80°C) et de
température (25 a 35°C) sont favorables ils développent en 20 a 30 jours (Koudela et
Bodecek, 2006) pour contenir une morula puis en ceufs larvés L1 puis L2 qui est le
stade infestant (Irola, 2010). Ces ceufs survivent 5 a 10 ans en milieu tempéré,
résistent a -20°C pendant une semaine et a 60°C pendant 6 minutes (Koudela et
Bodecek, 2006).

) Phase endogene

Les chevaux ingerent les ceufs larvés L2, car ces ceufs perdent leur paroi protectrice
par passage en milieu acide dans I’estomac puis en milieu basique dans le duodénum
(Roels, 2019). Les larves L2 sont libérées dans I’intestin gréle, traversent la paroi
intestinale et atteignent le foie via le systéeme porte ou par migration directe. Les

larves L2 restent dans le foie pendant 3-4 jours et s'y développent en larves L3 Ces
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derniers atteignent les poumons par le systéme circulatoire via les veines hepatiques et
la veine cave et y restent 4 a 5 jours. Puis les larves L3 remontent des alvéoles
pulmonaires vers la trachée lors d’expectoration du mucus trachéo-bronchique et sont
dégluties au niveau du pharynx. Cette migration prend 20 a 30 jours. Les larves L3
sont alors libres dans la lumiere intestinale ou elles se développent en larves L4 puis
en pré-adultes et en adultes qui donnent jusqu’a 200 000 ceufs par jour aprés

fécondation (Irola, 2010). La période pré-patente est comprise entre 10 et 16 semaines
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(Brown et Clayton, 1979 ; Clayton et Duncan, 1979 ; Beugnet et al., 2005).

Figure 2 :cycle de parascaris equorum (Bussieras et Chermette, 1988)

3. Facteurs de receptivité et de sensibilité

Les jeunes sont plus réceptifs et sensibles que les adultes. Ainsi, ils manifestent
cliniguement l'infestation et leurs symptdmes sont plus graves. Toute condition

médicale qui se chevauche augmente également la réceptivite et la sensibilité. Il existe
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également des facteurs externes tels que 1'alimentation, le pouvoir infestant des ceufs,

I'intensité du parasitisme, I'élevage et les conditions d'entretien (Lacaille, 2014).

-Age : les ascaridioses sont principalement des maladies des jeunes. En effet, les
infestations a Parascaris equorum est parfois retrouvée chez les chevaux adultes,
notamment les animaux de moins de 2 ans et plus particulierement les poulains de

moins de 6 mois (Clayton et Duncan, 1979a).

-Etat de santé : les individus en mauvaise santé, atteints de parasitisme, de diverses
infections et de troubles digestifs ... semblent plus réceptifs. En ce qui concerne les
troubles digestifs, I’insuffisance biliaire et I’hypo-péristaltisme sont des facteurs
primordiaux. Cela se produit surtout lorsque les jeunes adultes sont sevrés trop tot
avec un régime que le systéeme digestif n'a pas encore adapté (Lacaille, 2014).

-Aliments : les carences augmentent considérablement I'absorption. Les régimes
alimentaires déséquilibrés, en particulier la carence en vitamine A et / ou en vitamines
du groupe B, préferent le parasitisme. En effet, de nombreux mécanismes seront
inclus : les carences entraineront une diminution de la résistance organique générale,
des défauts de phagocytose chez les larves migratrices (notamment en raison d'une
carence en vitamine A) et une diminution du péristaltisme intestinal, améliorant ainsi
la préservation des parasites. Au contraire, le régime lacté vous rend moins réceptif a
I’ascaridiose. La fermentation lactique acidifie le milieu intestinal et provoque des

difficultés de croissance des larves moderne (Lacaille, 2014).

-Pouvoir infestant des ceufs : diminue avec I'age, et cette faiblesse semble étre
associée a une diminution de la réserve lipidique des larves. L'effet de la méthode de
reproduction et des conditions d'entretien peut augmenter les risques d'infection par le
surpeuplement des locaux et surtout la proximité des jeunes animaux avec leur mére
(Euzeby, 1963).
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4. Source de parasite

Les sources de parasites sont : les adultes immunisés qui retirent les ceufs dans leurs

selles de fagon presque permanente et les poulains non immunisés (Irola, 2010).

5. Pathogénie

Le pouvoir pathogéne s’exerce sous les deux états évolutifs de Parascaris Equorum.
Les formes adultes sont les agents d’une ascaridiose imaginale affectant
essentiellement I’intestin gréle (Lacaille, 2014). Les vers adultes présents en grand
nombre entrent en compétition avec leur hdte pour 1’absorption de nutriments
essentiels ; (vitamines, oligo-¢éléments, calcium...) et causent chez les jeunes
animaux, un retard de croissance, un mauvais état général, des troubles ostéo-
articulaires ou tendineux. Ils sont également a I’origine de coliques ou de diarrhée
voire d’obstruction intestinale suite a la formation d’amas volumineux (Laugier,

2013).

L’ascaridiose larvaire est due aux larves migratrices, et contrairement a I’ascaridiose
imaginale, elle n’est pas spécifique (Lacaille, 2014). Le passage des larves au niveau
pulmonaire peut entrainer des signes cliniques respiratoires, principalement de la toux
et/ou du jetage nasal. Des complications de bronchite ou de pneumonie sont parfois
observées. (Claire, 2013)

5.1. Action pathogene des adultes
a) Action mécanique ou action de masse

Le parasite est considéré comme un corps étranger et provoque des réactions
inflammatoires. 1l cause alors une entérite catarrhale, qui peut étre associée a de la
diarrhée et des troubles de ’absorption intestinale. De plus, lorsqu’un ver touche la
muqueuse intestinale, il provoque de petites excitations locales douloureuses,
capables d’induire des coliques. Les vers adultes, souvent nombreux, peuvent former
des pelotes. Il peut donc se former des bouchons vermineux, qui obstruent 1’intestin,
arrétant ainsi le transit. En bloquant un de ces conduits, ils peuvent ainsi provoquer un
ictere par rétention ou une pancréatite Elle est importante car les vers sont de grande
taille (Euzeby, 1963).

10
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b) Action traumatique

En pingant la muqueuse intestinale avec leurs lévres, les parasites peuvent étre
responsables de perforation. Pas directement, car leur bouche n’est pas assez
puissante pour trouer la paroi intestinale, mais ils fragilisent la muqueuse et les zones
lacérées sont des portes d’entrée pour les bactéries. Des germes peuvent alors s’y
multiplier, formant ainsi des micro-abcés qui peuvent s’ouvrir au niveau de la séreuse,

il en résulte une perforation intestinale (Euzeby, 1963).
c) Action bactérifere

Les traumatismes causés par les vers peuvent étre le nid d’infections. L’action
bactérifére des vers adultes s’exerce essentiellement dans I’intestin gréle mais elle
existe aussi lors des localisations erratiques. Par exemple, les ascarides peuvent étre a
I’origine d’infection des voies biliaires ou des canaux pancréatiques en érodant la
muqueuse du canal cholédoque ou du canal de Wirsung. De plus, ils favorisent les
affections ascendantes en transportant sur leur cuticule des bactéries intestinales
(Euzeby, 1963).

d) Actions toxique et antigénique

L'hypothése du potentiel d'empoisonnement de Parascaris equorum souléve une
controverse considérable mais des "syndromes toxiques", avec un état genéral faible,
sont parfois observés chez les animaux parasités. Cet état est cause par la libération de
produits métaboliques des vers adultes. Et lors de la décomposition des parasites qui
se traduisent par des produits qui les libérent dans le liquide ccoelomique. Des
phénomenes allergiques et éventuellement toxiques peuvent étre observés, méme
aprés I'élimination des vers, et des troubles de la circulation sanguine chez I'hn6te
peuvent également étre observés, tels qu'une bradycardie associée a une hypotension,
des troubles gastro-intestinaux notamment la diarrhée ou au contraire, des stases
digestives, des troubles de thermogenese, et des troubles neurologiques et

neuromusculaire comme phénomeéne convulsif (Euzeby, 1963).
e) Action spoliatrice

Cette spoliation est sélective. Elle est faible lorsque le nombre de parasite est faible.

Les femelles prélévent environ 100 g de chyme par an.

11
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Les parasites prelevent préférentiellement des glucides dans le chyme intestinal et
provoque unehypoglycémie chez 1’hote ; Mais les vers seraient également capables de

perturber le métabolismeglucidique de I’héte.

Les parasites absorbent préférentiellement certainesvitamines et certains minéraux
provoque également des troubles de Dossification chez lesjeunes animaux tres
infestés. Ils sont notamment responsables de carences en vitamineC et en phosphore
(Euzeby, 1963).

5.2. Action pathogene des larves
a) Action traumatique et irritative

Les larves causent des dommages dans les organes par lesquels elles effectuent leur
migration. Le processus pathogénique est directement lié au cheminement des larves
dans les différents parenchymes qu’elles traversent (intestin, foie et poumon) car elles
causent des traumatismes et des irritations créant des réactions inflammatoires

répondant le plus souvent & des phénomeénes immunitaires (Euzeby, 1963).
b) Action bactérifere

Les larves créent un environnement propice a l'infection en affaiblissant les différents
tissus qu'elles traversent. Dans le systeme digestif, les larves fournissent des points
d'entrée aux germes lorsqu'elles pénetrent dans la muqueuse au début de leur
migration, ce qui entraine principalement des lésions respiratoires. Les infections
secondaires peuvent étre stabilisées avec des virus, des bactéries ou des protozoaires

plus facilement aprés le passage des larves (Euzeby, 1963).
c) Action antigénique

Lorsque les larves migrent, elles sont en contact étroit avec leurs hotes. Les antigénes
et molécules de surface rejetés par leur métabolisme actif et les antigénes libérés lors
du lancement entrainent de fortes reéactions immunitaires, qui aident a lutter contre
Iinfection. En effet, des I'age de 6 mois, lorsque les poulains sont capables de
développer une immunité suffisante, de nombreuses larves sont tuées lors de leur
migration (Clayton et Duncan, 1979a). Mais la réaction défensive peut également
avoir des conséquences défavorables, elle peut étre a l'origine de phénomeénes

allergiques. En effet, les larves sensibilisent I'organisme, ou lors d'un nouveau contact

12
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avec l'antigene lors de sa migration, I'hdte peut présenter des symptdmes de nature

allergique pouvant atteindre I'état général (Euzeby, 1963).

6. Tableau clinique
6.1. Ascaridiose larvaire

En raison des migrations des larves ascarides (Clayton, 1978). Elle est située au
niveau pulmonaire et elle est responsable d’une toux avec un jetage nasal et muqueux
pouvant conduire a une dyspnée et a des hémorragies. Parfois la présence de larves
dans le foie, peut entrainer une réaction inflammatoire et conduire a une fibrose
(Lajoix-Nouhaud,2011).

6.2. Ascaridiose imaginale

Cela est di & la présence d’ascarides adultes, généralement trouvés dans l'intestin
gréle. Les localisations erratiques en diverses annexes du tube digestif (Clayton,
1978). Elle est a ’origine d’une baisse de ’état général du jeune cheval. Elle peut
aussi donner une entérite catarrhale aigu€ ou chronique accompagnée d’excrétion de
crottins ramollis fétides ou de diarrhées en alternance avec des périodes de
constipation. Lorsque la charge parasitaire est faible, nous pouvons remarquer de
petites coliques fréquentes récurrentes dues a une stase alimentaire mais lorsque
I’infestation est massive, il peut y avoir formation de pelotes ascaridiennes, qui
modifient le péristaltisme, peuvent entrainer des invaginations, des volvulus, une
obstruction du gréle, une rupture de la paroi et se compliquer en péritonite pouvant

conduire & la mort du poulain (Lajoix-Nouhaud, 2011).

De rares ascaridioses toxémiques peuvent se produire et déclencher une forte fievre,
un sub-ictere, des coliques et méme amener a un décés (Drudge et Lyons 1983,
Chamouton et Petit 1990).

13
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7. Lésions

De nombreux vers adultes peuvent étre présents dans la lumiére, en pelote. Une
entérite chronique catarrhale est observée : muqueuse épaissie, veloutée et couverte de

mucus avec des zones congestives en certains points.

Lors de complication, les vers adultes peuvent obstruer la lumiére, entrainer des
déchirures, abords hémorragiques, responsables lors de déchirures complétes d’une

péritonite

Lors de passage des vers dans les voies biliaires et bronchiques, une cholédocite, une

hépatite et un ictére

La migration des larves dans le foie et les poumons crée des Iésions :

e Lésion hémorragique, infiltrations cellulaires et granulomes
éosinophiliques dans les poumons.

e Hépatite interstitielle commengant par des foyers hémorragiques puis
des foyers de fibroses (Pietrement,2004)

Figure 3 : Adulte Parascaris equorumpassé dans les féces (Roslin, 2007)

14
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8. Diagnostic
8.1.Diagnostic clinique

En cas de faible parasitisme, lI'ascaridiose peut ne pas étre symptomatique (Durand et
al, 2005).

A la phase de migration larvaire

En cas de parasitisme élevé au moment de la pénetration alvéolaire des larves
d'ascaris, on peut observer le classique syndrome de Loeffler qui associe une fievre
autour de 38°C et une toux seche et éventuellement associées a une dyspnée et des
expectorations. Alors que l'auscultation pulmonaire est normale, la radiographie
thoracique montre des opacités infiltratives labiles. Cette phase peut durer 15 jours
(Durand et al, 2005).

* A la phase de parasitisme intestinal

Une ascaridiose imaginale peut étre suspectée chez les jeunes animaux, maigres,
présentant un retard de croissance, une sécheresse de la peau, un poil piqué, un

ballonnement de I’abdomen, des signes d’entérite (Lacaille, 2014)

En revanche, les complications chirurgicales (occlusion, perforation intestinale,
angiocholite et pancréatite aigué) et les dénutritions par malabsorption s'observent
rarement. L'expulsion par voie orale, nasale ou anale du ver adulte n'est pas rare en
cas d'infestation massive et peut amener a faire le diagnostic d'ascaridiose (Durand et
al, 2005).

8.2. Diagnostic coprologique

Les techniques habituelles de coproscopie sont utiles pour diagnostiquer la présence

d’ascarides. Les conditions pré-analytiques sont importantes.

L’examen macroscopique doit étre systématique. Il permet d’évaluer la qualit¢ du
preléevement (consistance, coloration, conservation) et de repérer déja d’éventuels

ascarides adultes qui peuvent parfois étre retrouves dans les crottins.

Cette premiere observation est simple et rapide mais elle est extrémement peu

sensible, c’est pourquoi il faut ensuite effectuer un examen microscopique. Pour
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I’étude microscopique, on peut procéder a une analyse qualitative ou quantitative
(Bussieras et Chermette, 1991).

L’examen coproscopiques a pour but de mettre en évidence la présence d’¢léments
parasitaires dans les crottins. Dans le cas d’une suspicion d’ascaridiose, la présence
d’ceufs dans les féces, confirmant ainsi la présence d’ascarides adultes chez I’animal.
C’est I’examen complémentaire de choix lors de forte suspicion. De plus, cet examen
est facile a réaliser, peu couteux et permet d’obtenir un diagnostic de certitude

(Zenner et Bourgoin, 2012).

a) Méthodes de coproscopie qualitative
e Meéthode de flottation

Technique la plus utilisée, son principe consiste en la concentration des éléments
parasitaires a partir d’une trés petite quantité de féces en les mélangeant a un liquide
dense, afin que sous ’action de la pesanteur ou d’une centrifugation, les débris
sédimentent dans le culot tandis que les éléments parasitaires remontent a la surface
du liquide ou ils sont recueillis puis identifiés. Cette technique permet de concentrer

les ceufs des cestodes et des nématodes (Hansen et Perry, 1995)
b) Méthodes de coproscopie quantitative
e Méthode de Mac Master

La méthode de coproscopie quantitative de choix est la méthode de Mac Master, qui
utilise le principe de la flottation et permet de déterminer la richesse d’un prélévement
en éléments parasitaires. Elle consiste en une dilution des matiéres fécales au 1/15e
puis du comptage du nombre d’éléments parasitaires contenus dans 0,30 ml de la
suspension a 1’aide d’une lame de Mac Master aussi appelée cellule de Mac Master
(Gillet et al., 2008). Cette technique permet de détecter au moins 50 ceufs par gramme

de féces (Hansenet Perry, 1995).
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8.3. Diagnostic nécropsique

Le diagnostic est réalisé directement par 1’observation des parasites, mais ilest

¢galement possible d’identifier les Iésions dont ils sont responsables.

Les parasites sont alors visibles dans la lumiére de I’intestin et les 1ésions
sontgénéralement condensées sur Il’intestin gréle, la muqueuse intestinale est
inflammatoire, onobserver des lésions plusséveres telles que des ulcérations, des
abceés voire méme des dechirures de la paroi intestinale qui ont causé la mort de

I’animal.

Des prélévements peuvent étre réalisés en vue d’analyses histologiques, cesexamens
permettent de mettre en évidence les désordres tissulaires provoqués notammentpar

les migrations larvaires (Lacaille, 2014).

9. Pronostic

Le pronostic est toujours a moduler en fonction de I’importance du parasitisme

(Pellet, 2009).

L’évolution est lente et progressive dans les formes banales. Le pronostic est
habituellement bénin ; dans nos jours. Mais lorsque celui-ci est effectué, 1’état général

s’améliore tres rapidement.

Le pronostic est nettement moins bon et 1’évolution est souvent beaucoup plus rapide,
dans les formescompliquées. En cas d’obstruction intestinale par les parasites, les
symptdmes apparaissent de fagonaigué et le pronostic est toujours réservé. Il est
relativement bon lorsque la colique peutétre résolue médicalement mais il diminue

franchement lors d’intervention chirurgicale.

L’¢évolution la plus rapide est observée lors d’ascaridiose toxémique, elle peut
allerjusqu’a constater une mort subite. Cependant, si le poulain survit, les troubles
disparaissentsouvent en 24 a 48h en méme temps que sont rejetés en nombre

important des ascaridesmorts (Lacaille, 2014).
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10. Traitement
10.1. Différents groupes d’anthelminthiques

Un anthelminthique est une classe de médicament qui tue les helminthes parasites de
I’organismes, empéche leur développement ou provoque leur expulsion
(Landrin,2017).

A T’heure, il existe 5 familles d’anthelminthiques utilisés chez les équides :
a) Les benzimidazoles

b) Les dérivés de la tétrahydropyrimidine

c) Les lactones macrocycliques

d) Famille de la pipérazine

e) Les organophosphorés

a) Benzimidazole :

Le thiabendazole est le premier composeé a étre introduit sur le marché en 1963, et
il représente une véritable révolution, et développement rapide de 11 autres
composés chimiques, dérivées du noyau benzénique, par exemple : Le
parbendazole (1968), L’oxibendazole (1973), Le cambendazole (1972), Le
mébendazole (1972), Le fenbendazole (1974) (Pautric-Thomas,2003).

C’est une famille trés utilisée en médecine Vétérinaire.De nos jours, on utilise
plusieurs molécules, comme lefenbendazole, le mébendazole, I’oxibendazole. Seuls
lefenbendazole, 1’oxibendazole et mébendazole sont utilisés comme antiparasitaire

chez les équides (Claude-Bernard,2010).

Les benzimidazoles sont construits autour de la méme structure chimique, le noyau
benzimidazole, associé soit a un groupe thiophéne, soit a une chaine carbamate. Les
benzimidazoles different les uns des autres par la substitution du carbone 5 sur le

cycle benzéne du noyau benzimidazole.
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Les benzimidazoles ont un spectre large. Les molécules utilisées chez les chevaux
sont actives vis-a-vis de la plupart des nématodes digestifs (ascarides, strongles et

oxyures) (Marriner, 1986).

Leur mode d’action est basé sur 1’inhibition de certaines enzymes comme la fumarate
réductase, accepteur final d’électrons dans la mitochondrie, ce qui bloque le

métabolisme énergétique par défaut d’utilisation du glucose (Prichard, 1970).

Les benzimidazoles se fixent sur les récepteurs 3 tubuline des nématodes et cestodes,
provoquant une inhibition de la formation des microtubules et donc une perte de
I’homéostasiec (Memain,2010). Ces microtubules sont des unités structurales
essentielles pour beaucoup d’organites car elles interviennent dans de nombreux

processus cellulaires (Irola,2010).

Les benzimidazoles ne sont que peut absorbés dans I’intestin et I’estomac a cause de
faible solubilité dans I’eau. Ces composés sécrétés dans le tractus gastro-intestinal par

le biais d’une sécrétion biliaires et donc elle persiste dans [’organisme

(Brassart,2013).

b) Famille des dérives de la tétrahydropyrimidine

Le premier composé de cette classe a étre developpé fut le pyrantel. 1l a été tres utilisé
chez les chevaux. Cependant, une baisse d’efficacité a été constatée (Lyons et
al,2008 ; Craig et al, 2007).

D’autres composés de la méme famille, comme le morantel ou l’oxantel, furent

¢galement mis sur le marché mais ne sont aujourd’hui plus utilisés (Lanusse et al,

20094).

Le pyrantel pamoate est peu absorbé au niveau digestif. La fraction absorbée est

métabolisée dans le foie en métabolites polaires excrétés dans 1’urine et dans la bile
(Gokbulut et McKellar, 2018).

Il présente une activité cholinergique au niveau des ganglions nerveux des parasites.

Le pyrantel entraine donc une hyperactivité musculaire et une paralysie (Roels, 2019).

Le pyrantel est efficace contre les principaux nématodes des équidés mais présente

unefaibleactivité contre les trichures. Il est trés efficace contre les cyathostomes
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adultes (95-97%), contre P. equorum et S. vulgaris et a une activité modérée contre S.
edentatus et O. equi (65%) (Gokbulut et McKellar, 2018).

c¢) Famille des lactones macrocycliques

Ce sont des macrolides d'origine naturelle qui ont été légérement modifiés par semi-
synthese. Les composés de ces familles ont une trés large gamme : ils sont actifs
contre les parasites internes et externes, et ils sont actifs a de faibles concentrations
(Irola, 2008).

Les lactones macrocycliques se lient, de maniére spécifique et avec une grande
affinité, aux canaux chlorures glutamate-dépendants présents au niveau des jonctions
inter-neuronales des nématodes. Leur fixation a ces canaux entraine une augmentation
de la perméabilité membranaire et donc une hyperpolarisation des cellules nerveuses
post-synaptiques. Cette hyperpolarisation est renforcée par la stimulation de la
libération de GABA. (Kdhler, 2001) qui est un inhibiteur des neurotransmetteurs des
nématodes et des arthropodes (Marriner, 1986 ; Bennett, 1986). . Le mécanisme est le
suivant : le récepteur au GABA est un récepteur-canal aux ions chlorures et son
activation augmente 1’influx anionique dans la cellule. Cela induit une inexcitabilité

neuronale ou musculaire (Irola, 2010).

En fait, le GABA va inhiber I’excitation des neurones post-Synaptiques chez les
nématodes et inhiber la dépolarisation des cellules musculaires lisses chez les
arthropodes.

On distingue deux familles au sein de ce groupe : les avemectine et les milbémycine.

Elles ont un mécanisme commun et un spectre tres proche (Roels, 2019).

e lvermectine : Cette partie sera détaillé dans le chapitre I1.

e Milbémycine :Sont représentées chez le cheval par la Moxidectine.
La Moxidectine est apparue assez récemment. Il s’agit d’une lactone macrocyclique
de ladeuxieme génération, qui résulte de la modification chimique de la Némadectine
ou duproduit de fermentation naturelle de Streptomyces cyanogegriseus subsp.
Noncyanogenus.

Elle est active sur les grands et petits strongles, les ascarides, les oxyures, les
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strongyloides,les habronémes, les microfilaires d’onchocerques, les Dictyocaulus et

les gastérophiles. La Moxidectine est administrée oralement a la dose de 0.4 mg/kg.

d) Famille de la pipérazine

La phénothiazine fut peut-étre le premier composé a démontrer clairement une
activité contre les nématodes gastro-intestinaux. Elle fut largement utilisée pour

controler les parasites digestifs des chevaux (Lanusse et al., 2009a).

La pipérazine a une bonne efficacité de ce composé contre les ascarides.Chez toutes
les espéces. Son faible codt et sa toxicité réduite ont permis son extension dans le
monde entier (Irola ,2008).

Sa structure chimique est trés simple, c¢’est un diéthylénediamine. La pipérazine est
donc une base libre relativement instable et pour augmenter sa stabilité, elle est
usuellement formulée sous forme de sels (adipate, citrate, phosphate, hexahydrate, et
sulfate) (Lanusse et al, 2009a).

Le mode d’action de la pipérazine est celui d’un agoniste sélectif des récepteurs
GABA. Les parasites sont alors immobilisés, atteints de paralysie flasque, ils sont

incapables se maintenir dans leur environnement et meurent (Dorchies, 1991).

Les vers adultes sont plus sensibles que les parasites immatures. La dose
recommandée pour 1’utilisation de la pipérazine est de 110mg/kg. A cette dose chez
les chevaux, I’efficacité de la pipérazine est particulierement importante sur les
ascarides puisqu’une seule administration est efficace a 100% sur Parascaris
equorum. Sa faible toxicité permet donc d’employer ce composé sur de trés jeunes

animaux sans craindre d’effets indésirables (Marriner, 1986)

Cette molécule, a spectre étroit, est connue pour sa grande efficacité contre les
cestodes, mature et immature, méme si elle est un peu moins efficace contre les stades
larvaires. Elle n’a en revanche pas d’action contre les autres parasites, en particulier
contre les nématodes car ces derniers ont une cuticule beaucoup plus épaisse qui ne

laisse pas passer la molécule (Lanusse et al., 2009a).
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e) Organophosphorés

Les organophosphorés sont utilisés comme insecticides (Saissy et Rittimann,1999) et
c’est seulement plus tard, qu’une activit¢ anthelminthique a spectre étroit fut

découverte (Lacaille, 2014).

Le trichlorfcn, le crufomate, lecoumaphos, I’haloxon, naphthalopos et dichlorvos, sont
des organophosphorés exploités en médecine vetérinaire. Les organophosphoré plus
efficaces sur les nématodes digestifs des chevaux exactement contre P. equorum

sont : le dichlorvos et trichlorfcn (Lacaille,2014).

Ces antiparasitaires sont formulés de facon a proposer plusieurs voies
d’administration, ce qui en simplifie grandement 1’usage. L’efficacit¢ d’un

anthelminthique (Ulhinger, 1992) est conditionnee par le respect des critéres suivants:
(1) la dose administrée est basée sur une estimation précise du poids du cheval,
(2) la dose entiére est consommée,

(3) les antihelminthiqurs mélangés a la nourriture sont totalement consommes dans les
12h post administration (Di Pietro, 1987).

En plus, il est conseillé de ne pas utiliser un anthelminthique qui lyse rapidement les

vers afin de ne pas risquer de provoquer de phénomeéne d’hypersensibilité.

Les molécules disponibles actuellement sur le marché sont résumées dans les tableaux

suivants :
Classe chimique Composé Posologie Efficacite sur
P. equorum
Benzimidazole 5mg/kg Nécessite une dosede
Les benzimidazoles Oxfendazole 10mg/kg 10mg/kg
oui
Les composes Pipérazine 88mg/kg Oui
hétérocycliques
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Ivermectine 0,2mg/kg oui
Les lactones Moxidectine 0,4mg/kg oui
macrocycliques

Pamoate de pyrantel | 6,6mg/kg oui
Les Tartrate de pyrantel | 2,64mg/kg oui
tétrahydropyrimidine

Tableau 1 : Molécules anthelminthiques utilisées contre Parascaris equorum
(Nielsen et al., 2014).

11. Prophylaxie
a) Gestion des animaux au paturage

Pour limiter la charge parasitaire acquise au paturage, plusieurs moyens, plus ou
moins contraignants sont applicables. Tout d’abord, il faut porter une attention
particuliére aux poulinieres. En effet, les juments suitées non vermifugées peuvent
étre des porteuses saines trés importantes et elles constituent une source d’infestation
privilégiée pour la contamination du poulain. Le degré de contamination des patures
dépend également de la densité de chevaux sur 1’aire disponible. En effet, plus
I’espace laissé aux chevaux est petit, plus la concentration des éléments infestants sur
le sol est importante. Il faut donc diminuer le nombre de chevaux par unité de surface.
De plus, le fait de diminuer la surface disponible pour les chevaux augmente le risque
de contamination, parce que ces derniers ne peuvent plus suivre un comportement
normal qui consiste a respecter une aire pacage et une aire de défécation. Il faut donc

éviter le surpaturage en mettant au maximum un cheval par hectare (English, 1979).

Lorsque les chevaux sont rentrés pour 1’hiver et mis a I’herbe pour la belle saison,on
peut également pratiquer « la mise a I’herbe tardive ». Cette pratique consiste a sortir
les chevaux en début d’été et non au printemps, lorsque la récolte des fourrages et les
premiéres chaleurs sont déja passées. Les larves survivantes se font alors plus rares et
ont été « diluées » par la repousse de ’herbe, ainsi les chevaux sont moins exposés
aux parasites. Cette pratiqgue permet donc de réduire la charge parasitaire des
paturages surtout lorsque ces derniers ne peuvent pas étre laissés au repos un an
complet (Duphot, 2009b).
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La rotation des patures est une stratégie supplémentaire permettant de contréler la
charge parasitaire. Cependant, celle-ci doit étre raisonnée car il est évident que
I’introduction d’animaux parasités sur des parcelles saines assure la contamination
rapide du milieu et I'introduction d’animaux sains sur une parcelle contaminée assure
I’infestation rapide des animaux. Prairic longtemps inoccupée, et, méme si les
conditions climatiques n’étaient pasfavorables a la survie des ceufs, il est impossible
de savoir si la parcelle reste contaminante ou non (Barger, 1997). La rotation peut
également étre effectuée en alternance avec d’autres espéces. En effet, le paturage de
ruminants sur la prairie permet d’interrompre le cycle parasitaire de nombreux
parasites. L’ingestion des éléments infestants par des bovins ou des ovins permet de
réduire significativement la charge parasitaire de la pature et la plupart des parasites

sont spécifiques et ne pourront pas terminer leur évolution chez d’autres especes.

Cette stratégie est tres efficace sur les ascarides, pour qui les ruminants sont desculs-
de-sac épidémiologiques. On peut par exemple changer les chevaux de prairie tous les
2 a 6 mois, en alternant avec le paturage de ruminants, mais un rythme annuel est

également possible (Barger, 1997 ;Dorchies, 2011).

Le paturage mixte, c'est-a-dire 1’association des équidés et des ruminants sur leméme
terrain au méme moment, montre également une réduction significative du niveau
d’infestation des chevaux. Cette stratégie permet de diminuer la probabilité
d’ingestion des larves infestantes par les chevaux et permet d’interrompre le cycle
parasitaire des éléments parasitaires lorsque ces derniers sont ingérés par les
ruminants (Duphot, 2009b). Récemment, de bons résultats ont été constatés chez des

chevaux partageant leur pature avec des ovins.
b) Hygiéne des patures

Le ramassage hebdomadaire des crottins, mieux encore 2 fois par semaine est la
meilleure prévention qui existe, meilleure encore que la vermifugation tous les 2 mois
I 1l existe des aspirateurs a crottins, mais ils sont un peu onéreux. Le broyage ou
hersage des patures permet d'assainir les prés, a condition que le travail soit effectué
par temps de sécheresse, afin que les larves soient détruites par les conditions
climatiques. Le méme travail effectué par temps humide ou frais augmente au
contraire la contamination des prés, car les larves sont réparties sur toute la surface

sans pour autant étre détruites. La sécheresse et l'alternance gel/dégel sont d'excellents
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antiparasitaires que l'on peut facilement exploiter par une rotation des patures. Le
soleil détruit 80% des parasites en 15 jours sur un pré laissé libre de chevaux. Une
parcelle laissée en jachere a la fin de I'été et tout I'hiver est saine au printemps
(Grosjean ,2003)

c¢) Gestion des animaux au box

Les locaux doivent étre maintenus propres et secs, car [’humidité favorise
ledéveloppement des parasites. Les mangeoires et les abreuvoirs doivent étre protégés
desmatiéres fécales. La litiere des boxes doit étre entretenue régulierement et gardée
propre et saine. Pour cela, les boxes peuvent étre curés entierement environ 2 fois par
semaines mais il est également possible de les débarrasser quotidiennement des
crottins et de la litiére souillée. Il est recommandé de profiter du curage pour nettoyer
et désinfecter les structures, par exemple avec un jet a haute pression et haute
température. En effet, il est prouvé qu’une bonne hygiéne des écuries permet

grandement de lutter contre les ascarides du cheval (Nielsen et al., 2010).

Au box de poulinage : il nécessiteun nettoyage minutieux et un ramassage quotidien
des crottins En effet, les poulains nouveaux nés sont particulierement fragiles et
sensibles aux agents pathogenes, il est donc nécessaire de maintenir leur
environnement aussi propre que possible et le ramassage quotidien des crottins permet
notamment de limiter la contamination du box par la mere, qui est une source
d’infestation privilégiée pour son poulain. De plus, il est important de lutter contre les
insectes volants comme les mouches car celles-ci favorisent la dissémination des ceufs
d’ascarides dans les locaux. Le bon entretien et la propreté des structures permettent
donc de limiter le niveau d’infestation des chevaux. Cependant, il est impossible de

prévenir le parasitisme en gardant les chevaux au box toute I’année (Duphot, 2009b).

Finalement, les mesures sanitaires doivent étre adaptées a la structure, a son modede
fonctionnement et également aux conditions climatiques ! Mais le respect des régles
d’hygiéne et la mise en place de quelques bonnes pratiques permettent grandement de

lutter contre le parasitisme.

Malheureusement, celles-ci sont encore trop peu appliquées car la plupart des
détenteurs d’équidés les considérent trop compliquées, chronophages et
contraignantes. Les propriétaires estiment souvent qu’il est plus facile de vermifuger

systématiquement a I1’aveugle, en respectant un calendrier de vermifugation.
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Cependant, cette pratique de vermifugation intensive est largement remise en cause

avec I’apparition de parasites résistants aux molécules anthelminthiques (Vercryusse
etDorny,1999).
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1. Définition générale

La résistance se definit comme une augmentation, dans une population de parasites,
dela proportion d’individus capables de tolérer des doses d’antiparasitaires
habituellementlétales pour les parasites sensibles de la méme espece et du méme stade
de développement. Ils’agit d’une sélection de génes de résistance préexistants dans la

population parasitaire et deleur transmission héréditaire (Prichard et al., 1980).

Cette chimiorésistance est un phénoméne mondialement décrit, Sa fréquence est plus
ou moins grande sur le plan géographique, qu’au niveau des espéces de parasites

affectées et du spectre des molécules impliquées (Akliouche et Ihdene, 2016).

Une fois la résistance installée, la population ne semble pas pouvoir devenir sensible a
nouveau, le but donc de prévenir les premieres étapes du développement des

résistances et ainsi retarder ’accumulation des génes de résistance (Sangster, 1999).

2. Facteurs de sélection des résistances
La sélection de la résistance est liée a de nombreux facteurs (Berrag, 2008).
a) Fréquence d’utilisation d’un antiparasitaire

Plus la fréquence d’utilisation d’un antiparasitaire est élevée, plus la pression de
sélection est importante. En vérité, le risque est maximal lorsque les intervalles entre
traitement sont voisins de la période pré-patente du parasite (c’est la période qui
s’écoule entre la pénétration dans I’hote de larves infestantes et I’apparition des
nématodes adultes (Berrag, 2008) ; Puisque chaque génération est alors soumise a un
traitement et la pression de sélection est telle qu’elle ne permet plus aux parasites

sensibles de se reproduire (Reinemeyer,2009a).
b) Utilisation de molécules rémanentes

La rémanence d’un anthelminthique est un des facteurs favorisant de I’apparition des
résistances et pendant une durée prolongée de contact des parasites avec des
concentrations décroissantes ou non létales susceptibles de sélectionner des

individuées hétérozygotes (Laugier et Sallé,2015).
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Apres I’administration, 1’élimination des molécules anthelminthiques peut se produire
de manicre rapide (on parle d’effet de queue court) ou de maniére prolongée et

progressive (effet de queue important) (Jaquiet,1999).
¢) Choix de la dose

Les erreurs de dosage favorisent la sélection de parasite chimiorésistants lors de
mauvaise administration ou mauvaise estimation du poids du cheval ou
I’administration d’une dose inférieure a la dose optimale. Les sous-dosage autorisent
la survie des individus hétérozygotes, portant des alleles de résistances co-dominants,
ou récessifs. Dans certains cas, le sous dosage pourrai résulter un niveau d’absorption
insuffisant d’un principe actif contenu dans une spécialité ne possédant pas ’AMM

pour les équidés (Laugier et Sallé,2015).
d) Absence de refuge de sensibilité pour les parasites

Lorsque le parasite, en tout stade de son développement, se trouve en contact avec la
molécule antiparasitaire, la pression de sélection augmente. D’ailleurs, la
chimiorésistance des ascarides du cheval a longtemps été considérée comme peu
probable car, ayant une grande résistance des ceufs dans I’environnement, ce cycle
présente un « refuge de sensibilité » et les parasites n’étaient donc pas prédisposés a

développer des résistances (Lind et Chrinsson, 2009 ; Hearn et Peregrine, 2003).

En effet, lorsque les parasites, a un moment du cycle, ne sont pas exposes a
I’anthelminthique, ils subissent une pression de sélection moindre et permettent alors
le maintien d’une population parasitaire sensible car ces parasites contribueront

largement a la prochaine génération parasitaire (Nielsen et al., 2010).
e) Gestion zootechnique des animaux

Plus les animaux sont parasités, en grand nombre et avec une fréquence importante,
plus le risque d’apparition de résistances est élevé. Toutes les mauvaises pratiques
d’¢levage comme la surpopulation, les défauts d’hygiene des locaux... vont
augmenter le risque d’apparition et de transmission des résistances. D’autant plus que
cet état de parasitisme va obliger les éleveurs a traiter les animaux plus intensivement
(Nielsen et al., 2010).

29



Chapitre 11 la résistance aux ivermectines

La pratique du « dose and move » fut largement remise en cause avec 1’apparition de
nématodes resistants aux anthelminthiques. On rappelle que cette pratique consiste a
vermifuger les animaux et a effectuer une rotation de pature 48 a 72 heures apres le
traitement. Or, la nouvelle pature, considérée comme saine, ne va étre contaminée que
par des parasites résistants a la molécule administrée. Les parasites ayant survécus
aux traitements, présentant les alleles de réesistance, vont donc coloniser ce nouvel
environnement. Il serait donc préferable de laisser les chevaux dans la méme péture
afin de préserver un refuge de sensibilité, constitué par les parasites de

I’environnement non soumis a I’antiparasitaire (Duphot, 2009b).

Il en est de méme pour les autres pratiques alternatives, il faut en faire un usage
raisonné afin de diminuer les risques d’apparition de résistance. Par exemple, il est
prouvé que le ramassage des crottins diminue de fagon importante la charge
parasitaire de la parcelle, mais il faut surtout la mettre en pratique apres une
vermifugation. En effet, aprés la vermifugation, les ceufs contenus dans les crottins
sont issus des parasites ayant survécus au traitement et donc possiblement résistants, il
est donc tres intéressant de les éliminer tandis que les ceufs excrétés avant le
traitement contiennent des parasites sensibles, ils peuvent donc étre laissés en place
pour obtenir un effet de dilution et ainsi constituer une prochaine génération

parasitaire sensible (Nielsen et al., 2010).

3. Types de résistance
Plusieurs types de résistances ont été décrits :

e Résistance simple : c’est une résistance qui concerne une seule molécule

(exemple de nématodes résistants au thiabendazole ou a I’ivermectine).

e Résistance de famille : ¢’est une résistance a deux ou plusieurs molécules de
structure et de mode d’action similaire.
Elle est particulierement fréquente au sein des benzimidazoles (exemple de nématodes
résistants en méme temps au thiabendazole et a I’albendazole) (Berrag,2008). Une
autre facon se définit par la résistance d’une population de parasite a un

anthelminthique, mais résulte dans ce cas d’une sélection induite par une molécule de

mode d’action similaire (Bosc,1989).
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e Résistance croisée : « cross-resistance »,
e Résistance multiple : elle s’exerce vis-a-vis de plusieurs molécules
appartenant a des familles différentes (Bosc,1989). (Exemple de nématodes résistants

a I’albendazole, au 1évamiole et a I’ivermectine) (Berrag, 2008).

4. Diagnostic du phénomeéne de résistance

Le diagnostic de la résistance est pas facile. En effet, le premier probléme est que les
parasites ne tolérent pas tous de la méme facon les anthelminthiques : cela dépend de
leur espece et de leur stade car les traitements sont nettement moins efficaces contre
les stades enkystés. D’autre part, la résistance apparait et progresse bien avant
I’atteinte du point d’échec thérapeutique. Détecter larésistance séveére donc difficile

(Sangster, 1999).

Il existe plusieurs tests de dépistage : les tests in vivo permettent de suspecter une
résistance surle terrain tandis que les tests in vitro permettent de la confirmer (Evrard,
2015).

a) Tests in vivo

Le test de réduction du nombre d’ceufs dans les féces (Fécal Egg Count Reduction
Test = FECRT en anglais ou Test de Réduction de I’Excrétion Fécale des (Eufs =
TREFO en francais).

Est actuellement le test de référence pour détecter les résistances des parasites gastro-
intestinauxdes chevaux. Il est donc utilisé pour Parascaris equorum, et toutes les
molécules anthelminthiquespeuvent étre étudiées grace a cette méthode. Il consiste a
comparer le nombre d’ceufs par gramme excrété en moyenne avant et apres
I’administration d’un traitement antiparasitaire. Ce test estfacilement réalisable en
routine, cependant il n’est significatif que si 25% des parasitesintestinaux sont

résistants a la molecule testée (Coles et al., 2006).
1. Réalisation

Une premicere série d’examens coproscopiques est effectuée le jour du traitement pour
évaluerl’infestation parasitaire. Un deuxiéme examen est réalisé 10 a 14 jours apres le

traitement (Coles et al., 1992).
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On effectue alors le comptage des ceufs contenus dans les féces des animaux choisis,
le jour dutraitement, et on renouvelle cette opération 7 a 21 jours plus tard. Le délai
adopté pour effectuerles comptages apres le traitement varie selon les auteurs et selon
les molécules anthelminthiquestestées. Par exemple, il est conseillé d’effectuer le
deuxiéme examen coproscopiques 8 a 10 joursapres un traitement a base de
benzimidazole et 14 a 17 jours apreés 1’administration d’une lactone macrocyclique

(Coles et al., 2006).
2. Interprétation

Le résultat du comptage est donné en « ceuf par gramme » (OPG, EPG en anglais pour
« eggs pargramm. » Il est ainsi possible de déterminer le taux de réduction moyen du
nombre d’ceufs dans un méme lot de chevaux avant et a 14 jours apres traitement avec
la formule (Kaplan et Nielsen,2010 ; Laugier et Sallé, 2015) :

OPG (avanttraitement) — OPG (14 joursapréstraitement)
X 100 = FECRT

OPG (avanttraitement)

Avec OPG = nombre d’ceufs présents par gramme de maticre fécale

D’apres les recommandations du WAAVP, une population parasitaire est résistante
quand le testde réduction d’excrétion fécale des ceufs est inférieur a 90%. Toutefois
cette limite doit €trereconsidérée, au moins pour certaines classes d’anthelminthiques
car les produits utilisés chez lecheval n’ont pas tous la méme efficacité sur une

population parasitaire sensible. (Bosc, 2016).

Dans les populations de P. equorum, les critéres suivants peuvent étre utilisés

(résistance auxlactones macrocycliques) (Kaplan et al, 2004 ; Veronesi et al, 2010) :
- absence de résistance si FECR > 90% et LCL 95% > 90%.
- suspicion de résistance si 80%=< FECR <90% et LCL 95%< 90%.
- présence de résistance st FECR < 80% et LCL 95%<90%.

Ainsi, d’autres formules peuvent étre utilisées (Mejia et al., 2003) :

(1-) X 100TREFO =
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T2 : moyenne arithmétique du nombre d’ceufs dans les féces du groupe traité.

C2 : moyenne arithmétique du nombre d’ceufs dans les féces du groupe controle.

T2 x C2

TREFO = (1 “Tixcl

>X100

T1 et T2 : moyennes arithmétiques du nombre d’ceufs dans les féces du groupe traité

respectivement avant et apres traitement

Cl et C2 : moyennes arithmétiques du nombre d’ceufs dans les féces du groupe

contrélerespectivement avant et apres traitement.

Certains auteurs préconisent d’utiliser au minimum 6 animaux par groupe, chacun
ayant au moins150 ceufs par gramme dans les matiéres fécales, afin d’augmenter la

précision du test (Coles etal., 2006).

Finalement, ce test est donc rapide, simple et peu colteux, mais son interprétation
n’est pastoujours facile. D’une part, comme évoqué ci-dessus, a cause d’un manque
de standardisation, etd’autre part, parce que l’excrétion des ceufs dans les feces

dépend de nombreux parameétres.

Notamment pour Parascaris equorum, le nombre d’ceufs n’est pas proportionnel au
nombred’adultes et peut facilement varier en fonction des conditions physiologiques
de I’hote, desmoments de la journée, des co-infestations... et de nombreux autres
facteurs. Ces variations, quipeuvent donc étre mesurées lors du test, peuvent alors
faire suspecter une résistanceanthelminthique lors de prolificité accrue, ou au
contraire peuvent faire croire a une efficacité lorsde diminution de la ponte
(Reinemeyer, 2009).

b) Bilans parasitaires a I’autopsie (Duncan et al., 1988)
3. Reéalisation

Pour réaliser ces bilans, deux types de tests peuvent étre réalisés (Duncan et al., 1988)
(Klei et al.,1993) :
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1) Test de controle
2) Test critique
e Le test de contrdle (« Controlled test »)

Deux lots composés d’au moins 6 chevaux sont formés : un lot témoin et un lot qui va
recevoir untraitement anthelminthique. Aprés 1 & 2 semaines, les animaux sont

abattus et autopsieés.

L’efficacit¢ du composé étudié est alors déterminée par comparaison des charges
parasitairesentre les animaux témoins et les animaux traités. Cette efficacité est

calculée comme suit :

E(%)

moyennedunombredeversdestémoins — moyennedunombredeversdestraités

Moyennedunombredeversdestémoins

x 100

Des méthodes statistiques paramétriques ou non-paramétriques sont ensuite utilisées

pourdéterminer si 1’efficacité est significative (Bosc, 2016).
o Le test critique (« critical test »)

Cette méthode repose sur le fait que chaque animal infesté individuellement joue le
réle de sonpropre contréle. Chaque individu est isolé, et traité avec le produit teste.
Les feces sont récoltéespendant 7 jours et le cheval est autopsié le dernier jour. On
considére la charge parasitaire ducheval comme étant égale au nombre de parasites
récoltés dans les féces ajoutées au nombre deparasites découverts lors de 1’autopsie.
L’efficacit¢ de I’anthelminthique pour chaque espéce deparasite d’un individu est

alors calculée selon la formule suivante :

nombre de parasites évacués dans les feces

E (%) = 100

nombre de parasites évacués dans les féces +nombre de parasites restant a l'autopsie

Les bilans parasitaires reposent malheureusement sur des tests longs a réaliser, tres
colteux etéthiquement douteux. C’est pourquoi les tests in vitro sont actuellement en

expansion (Bosc, 2016).
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¢) Tests in vitro

Des tests in vitro ont été mis en place sur les stades libres du parasite, les genes de
résistance s'exprimant a tous les stades de vie des parasites, de fagcon a détecter et
quantifier la résistance vis-a-vis d'une substance chimique. lls consistent tous a mettre
en contact des ceufs, larves ou parasites adultes avec des concentrations croissantes de
principe actif : l'effet est alors mesuré sur 1'éclosion de I'ceuf, le développement de la
larve ou l'activité du nématode afin de construire la courbe dose-effet qui permettra la
détermination de la DL50 de la population étudiée envers la molécule testée (Evrard,
2015).

a) Test d’éclosion des oeufs « Egg hatch assay »

C’est le test le plus utilisé chez le cheval, spécifique des benzimidazoles : il en existe
de nombreuses variantes mais le principe reste d’incuber des ceufs dans des
concentrations titrées croissantes de thiabendazole (habitucllement) et d’observer le
nombre d’éclosions par concentration pour déterminer la DL50. C’est une technique
de routine fiable et sensible dont le principal inconvénient réside dans le fait de se
procurer des ceufs n’ayant pas évolué, difficile a transporter du fait de leur grande

fragilité (Taylor et Hunt, 1989).
b) Tests de développement « Larval development test »

Evaluent 1’évolution des parasites de L1 en L3, de L3 en L4 ou de L4 en adulte. Un
anthelminthique est ajouté dans le milieu de culture, I’ensemble est placé en
incubation & 27°C pendant 7 jours et on évalue I’efficacité¢ de la molécule. Un
anthelminthique efficace empéche la croissance des parasites. Il est possible
d’effectuer seulement le test avec la concentration d’anthelminthique a tester, c'est-a-
dire la concentration déterminante, ou avec plusieurs concentrations
d’anthelminthique dans le milieu, tout comme pour le test d’éclosion des ceufs ou on
mesure alors le pourcentage de larves capables de se developper, afin de déterminer la
DL50. De méme que pour le test d’éclosion des ceufs, 1’évaluation de la survie des
ascarides dans un tel milieu n’a pas été étudiée et ces tests n’ont pas été mis au point

pour les lactones macrocycliques (Coles et al., 2006).
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c)Tests moléculaires

Réalisables pour détecter une population parasitaire résistante a un anthelminthique
sont bases sur la PCR (Polymerase Chain Reaction). lls permettent uniquement de
mettre en évidence le géne responsable de la résistance face aux benzimidazoles,
codant pour la béta-tubuline modifiée. Ils n’ont pas été mis au point pour les autres
anthelminthiques contre lesquels les parasites ont développé des stratégies de
résistance plus complexes, notamment, les mécanismes de résistance des nématodes
contre les lactones macrocycliques sont encore relativement mal connus (Coles et al.,
2006).

d) Test de liaison a la tubuline « tubulin binding assay »

Lacey et Snowdon ont décrit cette technique en 1988. Elle mesure la liaison entre la
B-tubuline du parasite et le groupe carbamate d'un benzimidazole marqué par du
tritium (Taylor et Hunt, 1989). Lors de résistance, il y a réduction de la capacité de

fixation a la B-tubuline.

Ce test est rapide, reproductible, fiable, utilisable en routine et sensible aux variations
de degré de résistance d'une méme souche (Irola, 2010).

e) Test colorimétrique « biochemical assay »

Les souches de nématodes résistantes aux benzimidazoles présentent un taux
d’estérases supérieur a celui des souches sensibles. Ce test a donc pour principe la
comparaison de ces valeurs a partir de L3 infestantes : de lecture aisée et rapide, il
semble peu reproductible, c’est sans doute pourquoi il reste peu répandu (Sutherland,
1989).
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5.Résistance de Parascaris equorum aux ivermectines
5.1. Ivermectine

Est un composé semi-synthétique dérivé d’une classe de composés appelés
avermectine, ces composes sont des lactones macrocycliques proches des macrolides
(Giudice,2003).

C’est la premiére avermectine commercialisée (Kiki-Mvouaka, 2009).C’est un

puissant antiparasitaire aussi bien en usage externe qu’interne.
5.2. Origine

Cette molécule appartient a la famille des avermectines. Elle dérive de la purification

et de la fermentation de Streptomyces avermitilis (Burg et col, 1979).
5.3.Structure chimique

L’IVM est un mélange de deux composants, 'IVM Bla et I'IVM Blb.La 22,23-
dihydroavermectine IVM  Blapour 80% du produit et la 22,23-

dihydroavermectinelVM B1b représente 20% restant.

L’TVM, comme les autres avermectines, posseéde un seul groupement pharmacophore
responsable de son activité thérapeutique. Il s’agit d’une chaine macrocyclique
principale de 16 atomes a laquelle une fonction benzofurane et une fonction
spiroketalesont li¢es. L’IVM possede €également une fraction de sucre connue sous le

nom de bisoleandrosyloxy dans le carbone C-13 (Camargo, 2010).
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OCH;

HO._
OCH;

HJC O S~

Figure 4 :Formule semi-développée de I'ivermectine (Crosby, 1997)

5.4. Propriétés physico-chimique

L’ivermectine a une bonne résorption par toutes les voies d’administration
(orale,parentérale et pour-on) et elle se distribue largement car elle est trés
liposoluble.(Unité Pédagogique de Pharmacie et Toxicologic de ’ENVA, 2006 ;
DMV, 2009)

- A I’état pur, I’ivermectine se présente comme une poudre cristalline blanche a
jaunatre (Service Européen de la Qualité du Médicament, Pharmacopée Européenne,
1996).

- Sa masse molaire est de 875,10g/mol (Bloom et Matheson, 1993).

- Elle est modérément hydrophile :son know (coefficient de partage octanol /
eau) est de 1651 (Bloom et Matheson, 1993).

- Trés lipophile avec une solubilité dans 1’eau de 4ug/mL, (Lo et al, 1985), ce
qui a de nombreuses répercussions, que ce soit sur la distribution dans 1’organisme
que sur la galénique (Bruxaux,2013).

- Elle se dissout bien dans des solvants protiques (plus de 200mg/ml) tels que 1-
butanol, méthanol, 1-hexanol. En revanche, il est insoluble dans les solvants
aprotiques apolaires (moins de 1mg/ml) tels que cyclohexane, n-hexane, isooctane
(Bruxaux ,2013).
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- Le coefficient d'absorption du carbone organique se situe entre 12 600
et 15 700 (Halley et al, 1989b), ce qui suggere que dans 1’eau ou dans le tube digestif,
I’ivermectine restera étroitement liée a des particules organiques que sous forme
dissoute (Bruxaux , 2013).

- L'ivermectine est sensible aux acides et la solution diluée d'acide
chlorhydrique provoque le premier clivage du sucre trouvé en C13 (McKellar et
Benchaoui, 1996).

- L’ivermectine est sensible a la lumiére (le rayonnement ultra-violet
entraine I’isomérisation des doubles liaisons) (Hennessy et Alvinerie, 2002), Avec des
conséquences environnementales liées a sa dégradation. La demi-vie de photo-
dégradation est de 3h sous forme de film lorsque I’ivermectine est exposée

directement au soleil (Halley et al, 1989b).

5.5. Propriétés pharmacologiques

La pharmacocinétique de l'ivermectine est sans doute la plus étudiée parmi les
anthelminthiques utilises chez les équidés. Cependant, I'étude est encore beaucoup

plus faible que d'autres animaux d’élevage. (Gonzalez Canga et al., 2009)

- Tout d'abord la pharmacocinétique est fortement influencée par la voie
d’administration. Cependant, seule la voie orale est disponible pour 1’espece équine.
Les formulations injectables par voie intramusculaire, qui auraient une meilleure
absorption, ont été retirées du marché en raison de plusieurs effets secondaires, dont
des douleurs et des infections par des clostridies au site d’injection (Barragry, 1987).
La voie orale permet une absorption plus rapide mais conduit a une concentration
plasmatique plus faible. Elle apporte une moins bonne biodisponibilité que la voie
sous-cutanée (Majorel, 2016)

- En raison de sa nature lipophile, I'ivermectine est largement distribuée et a
tendance a s'accumuler dans le tissu adipeux. Ainsi, les concentrations les plus
élevées d'ivermectine se trouvent dans les tissus adipeux et hepatiques (Gokbulut et
al., 2001).

- L'ivermectine subit une légére modification du métabolisme : la majeure partie
de la dose administrée sera éliminée inchangée, principalement dans les selles. En

effet, I'élimination fécale correspond & 90% de la dose administrée (Majorel, 2016).
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L'élimination est lente, cela se fait par les matieres fecales apres que la molécule est
stockée dans le foie puis éliminée par la bile. Une trés petite quantité (moins de 2% de
la dose totale) est excrétée dans l'urine. 1l peut également étre éliminé par le lait. La
demi-vie plasmatique est de plusieurs jours. (Roels, 2019)

Plusieurs études ont été réalisees chez le cheval pour déterminer la pharmacocinétique
de I'ivermectine. Cependant, toute comparaison reste difficile, en raison des grandes
différences dans ces données d'une étude a l'autre (Perez et al., 1999 ; Perez et al.,
2003 ; Gokbulut et al,2001). La race, I'age, le régime alimentaire ou les différences
individuelles peuvent expliquer en partie ces différences (Gokbulut et al., 2010). En
revanche, les RCP (Résumé des caractéristiques du produit) indiquent des résultats
différents pour chaque produit commercial contenant de l'ivermectine (Majorel,
2016).

6. Mode d’action

Les molécules de la famille des lactones macrocycliques se lient avec une forte
affinité aux canaux chlorures glutamate-dépendants présents dans les cellules
musculaires ainsi que dans les cellules nerveuses des invertébrés. La perméabilité
membranaire aux chlorures est ainsi augmentée. Une hyperpolarisation de la cellule
nerveuse ou musculaire en résulte, conduisant a la paralysie et a la mort du parasite
cible. L’ivermectine interagit également avec d’autres canaux chlorures ligands-
dépendants, dont ceux faisant intervenir le neuromédiateur acide gamma-
aminobutyrique (GABA). Les récepteurs GABA peuvent jouer un rdle dans le

développement de la résistance a I'ivermectine (Feng et al., 2002).

7. Utilisation et posologies usuelles

Pour une action efficace, il est recommande de l'utiliser a la posologie de 0.2 mg/kg
(Irola, 2010).

Les produits commercialisés sont nombreux :

-ivermectine seule : EQVALAN® pate oral, NOROMECTIN®, ERAQUELL® pate
orale, FUREXEL® pate orale.
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-ivermectine + praziquantel : EQUEST® gel oral ou comprimés a croquer,
EQVALAN® DUO pate orale, FUREXEL® COMBI pate orale (Irola, 2010).

8. Toxicité

La tolérance de I’ivermectine est bonne (jusqu’a 10 fois la dose thérapeutique) en
raison du tres mauvais passage de la barriére hémato-encéphalique. Des doses de 1,8
mg / kg d'ivermectine ont été administrées par voie orale sans déclencher de signes de

toxicité (Di Pietro et al., 1983), mais 2 mg / kg en sont la cause (Bennett, 1986).

La toxicité chez les équidés est rare. Vous pouvez ressentir des signes neurologiques
en cas de surdosage. Une ataxie, une dépression, une mydriase bilatérale et des
réflexes pupillaires diminués et un coma peuvent alors étre observés (Gokbulut et
McKellar, 2018).

Et il est déconseillé d’administrer la pate aux poulains de moins de 4 mois (Irola,
2010).

9. Etat des lieux de la résistance de Parascaris equorum aux ivermectines

Le tableau 2 résume la résistance de P. equorum aux ivermectines dans le monde

Tableau 2 : Résultats du test de réduction d'excrétion fécale des ceufs de

Parascaris equorom dans quelque pays.

Pays Résultats du test de réduction d'excrétion fécale des ceufs
USA <75% pour les poulains de moins de 8 mois, 85% au-dela de 8 mois d'age
(Craig et al., 2007)
0a70%,
ALLEMAGNE (Schougaard et Nielsen, 2007 ; von Samson-Himmelstjerna et al., 2007)
ROYAUME
UNI <80%(Stoneham et Coles, 2006)
SUEDE De 0 & 100%, avec une réduction moyenne de 50%.
(Lindgren et al., 2008 ; Lind et Christensson ,2009)
ITALIE Inferieur a 80%(Veronesiet al., 2009)
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PAYSBAS Inférieur a 80% (Boersema et al., 2002)
s 00 . _

FRANCE Inférieur & 40%(Laugieret al., 2012 ; Geurden et al., 2013)

ARABIE 53% (Abdullah et al., 2017)
SAOUDITE

CANADA 33,5% (Slocombeet al.,2007)

POLGNE 49,3%(Studzinskaet al., 2020)
DENMARK

70% (Schougaardet Nielsen., 2007)

FINLANDE 52% (Néreahoet al.,2011)
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Matériel et méthodes

La présente étude a été réalisée pour évaluer la fréquence de Parascaris equorum et
évaluer I'efficacité de quelques produits anthelminthiques a base d'ivermectine chez
des poulains du haras national de Chaouchaoua et dans un élevage équin privé situes a
Tiaret.

1.Région d'étude

La wilaya de Tiaret est située a 300 km au sud-ouest d'Alger. Son relief varie avec des
altitudes comprises entre 800 et 1200 m. C'est une zone agropastorale au climat de
type  méditerranéen, continental. Il se situe entre les  isohyétes
250 et 500 mm. La moyenne thermique maximale (26 ° C) est enregistrée en ao(t et la
moyenne minimale (6 ° C) au mois de janvier. La saison chaude et seche peut
s'étendre sur six mois (de mai a octobre) (Boulkaboul, 2003).

1.1. Sites d'étude
Les poulains qui ont fait I’objet de notre étude appartenaient au;

- Site 1: La grande jumenterie (le haras Chaouchaoua de Tiaret), fut créée en 1877. Il
est situé @ 5 km du chef lieu de la wilaya, couvrant une superficie de 922 ha.
Son statut de Ferme Pilote spécialisée en €levage équin, lui confére 1’autonomie de
gestion.

- Site 2: Une ferme privée, spécialisée dans I'élevage equin.
2. Lieu et période d'étude

Notre étude ont réalisées au laboratoire de parasitologie de I’institut des sciences
Vétérinaires durant la période s'étalant début du Novembre 2019 a Mars 2020

3.1. Cheptel équin examiné

Au total, 91 poulains ( 46 males et 45 femelles) ont fait I'objet de notre étude. Ils
avaient entre 6 mois et 2 ans. Le tableau 1 récapitule I'effectif étudié pour chaque site.

Tableau 1: Répartition des poulains d'étude pour chaque site.

Sites | Poulains 2019 Poulains 2018 Effectif global
(de 6 a 12 mois) | (13 a 24 mois)

Males | Femelles | Males | Femelles | Males | Femelles

Sitel | 12 16 19 18 31 34

Site2 | 6 5 9 6 15 11

4. Etude coprologique
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4.1. Prélevements des crottins

Les matieres fécales ont été collectées la matinée avant que les poulains quittent leurs
box. On a veillé a prélever les parties superficielles des crottins (n‘ayant pas été en
contact avec le sol). Ces crottins ont été directement mis dans des sachets en
plastique.

Chaque prélévement a été identifié a 1’aide d’une étiquette portant le nom du poulain,
sa race et sa date de naissance. Les prélevements ont été acheminés le méme jour vers
le laboratoire de parasitologie de I'institut vétérinaire de Tiaret pour étre examinés le
méme jour ou conservés a 4 °C pour un délai ne dépassant pas les 3 jours.

4.2. Matériel utilisé

- Un pese metre.

- Pilon et mortier.

- Eprouvette.

- Solution dense a base de NaCl a 35%.
- Bescher.

- Passoire a thé (a maille fine).

- Tubes & essais.

- Micropipette.

- Une lame de Mac Master.

- Microscope muni des objectifs : x4, x10, x40.

- Lames porte objet et lamelles couvre objet.

Photo 1 : Léme’e M mast'e'r' (phbﬂ) originale)

Technique 4.3.
coproscopique
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Technique d’enrichissement par flottaison en cellule de McMaster (Chartier et
al ., 2000)

On opére de la facon suivante :
-Peser 3g de feces

-Ajouter 42mL de solution saturée de NaCl a 35% en malaxant bien les feces a l'aide
d'un pilon et un mortier;

-Filtrer & travers une passoire a thé pour éliminer les débris vegétaux, en pressant le
résidu ;

-Prélever ImL a I’aide d’une pipette ;

-Remplir les 2 chambres de la lame de McMaster ;

-Attendre environ 5 min pour que les ceufs montent en surface ;

-Faire la lecture au grossissement x 10.

-On a compté les ceufs de Parascaris equorum, en utilisant les 2 réseaux de la lame.
Les 2 réseaux = nombre d’ceuf % 50 (le plus utilisé).

5. Evaluation de I'efficacité de quelques produits antihelminthiques

31 poulains infestés par les ascaris (ayant un nombre d'ceuf par gramme de maticre
fécale > 100 ) ont été répartis en lots et ont bénéficié de traitements antihelminthiques
a base d'lvermectine (lvoral®, Eqgvalan®) et de Fenbendazole (Fencur®) (Voir
tableau 2).

Ivoral® et Fencur® (solutions liquides) ont été¢ administrées a 1’aide d’un pistolet et
Eqvalan®sont déja préparés dans des seringues graduées. Pour déterminer la
posologie exacte, le poids a été estimé a 1’aide d’un ruban-metre (Equimax), celui-ci
étant directement indiqué en Kg .

Tableau 2: Produits antiparasitaires utilisés dans I'étude

Nom Principe actif Posologie Voie Laboratoire
commercial (mg/kg) d'administration | fabricant
Ivoral® Ivermectine 0,2 Orale Vetopharm Pro
(0,80) (Algérie)
Eqvalan® Ivermectine 0,2 Orale Merial
18,7 m
(18,7 mg/g) (France)
Fencur® Fenbendazole 10 Orale Vetopharm Pro
(2,5%) (Algérie)

5.1. Test de réduction d'excrétion fécale des ceufs
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Le test de réduction de I’excrétion fécale des ceufs ou TREFO (en anglais FECRT :
Fécal Egg Count Réduction test) est la méthode de détermination de I’efficacité d’un
anthelminthique la plus employée en pratique. L’ensemble des familles
d’anthelminthiques peut étre testé grace a cette méthode.

Pour effectuer ce test de réduction d'excrétion fécale des ceufs, il est nécessaire
d'effectuer des coproscopies le jour du traitement afin d'évaluer le niveau d'infestation
et 10 a 14 jours aprés le traitement afin d'évaluer l'efficacité du traitement
anthelminthique. Les ceufs sont ensuite dénombrés dans les feces selon la méthode de
Mac Master (Presland et al., 2005).

Il suffit ensuite d'appliquer la formule suivante, selon les directives du WAAVP
(World Association for the Advancement of Veterinary Parasitology) :

Opg avant vermifugation — Opg aprés vermifugation
TREFO = Pg fug I.?g P - fug x 100
Opg avant vermifugation

Opg = moyenne arithmétique du nombre d'ceufs par gramme de matiére fécale

Ce test peut étre réalisé a 1’échelle de 1’individu ou du troupeau mais il existe une
forte variabilité dans le comptage des ceufs en fonction du temps (Nielson et al.,2012).
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Résultats et discussion

La présente étude sur l'ascaridiose chez les poulains de la région de Tiaret et

I'efficacité comparée de quelques produits anthelminthiques nous a permis d'afficher

les résultats suivants :

1- Fréquence globale de I'ascaridiose chez les poulains

Tableau3: Fréquences de I'ascaridiose chez les poulains.

Nombre de poulains Nombre de poulains Fréquence
examines positifs (%)
91 61 67,03

A la lumiere du tableau 3, on constate que les poulains ont affiché un taux de
67,03%.

Dans d'autres études, la prévalence de P. equorum avarié de 22,4% a 80% chez
poulains (Lyons et Tolliver, 2004 ; Osterman Lind et Christensson, 2009). Ainsi, des
variations significatives entre fermes et allant de 17,6 a 75% ont été soulignés par
Studzinska et al. (2020).

Dans la méme région d'étude, Kouidri et al. (2019) ont affiché une fréquence globale
de 29%. Une autre fréquence inférieure de 28.8% a été enregistrée en Arabie

saoudite par Abdullah et al. (2011)chez les poulains de moins de 2 ans.

2-Fréquence de ’ascaridiose par sexe chez les poulains

Catégories d'age Fréquences chez les Fréquences chez les
poulains pouliches

de 6 a 12 mois 88,89% (14/29) 80,95% (14/23)

de 13 a 24 mois 48,28% (16/18) 60,87% (17/21)

Total 66,66% (30/47) 70,45% (24/82)

A la vue du tableau ci-dessus, on constate que globalement, les poulains ont affiché
un taux plus éleveé, de 70,45% contre 66,66% chez les pouliches. Par catégorie d'age,
les poulains de 6 a 12 mois ont affiché un taux de 84,62% (28/52), ce qui est supérieur
a 53,85% (33/39) enregistré par ceux de 13 a 24 mois.
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La présente étude a montré que les pouliches étaient plus touchées par l'ascaridiose
par rapport aux poulains. Ce méme constat a été fait par Kouidri et al. (2019) avec

29% chez les pouliches contre 28% chez les poulains.

Par catégorie d'age et dans une étude menée en France, sur une majorité de poulains
ages de 3 a 9 mois, une prévalence inférieure de 30,5%, a été notée (Laugier et al.,
2012). Le méme constat a été fait par Lyons et Tolliver (2004) et Lyons et al. (2006),
qui ont trouvé respectivement 22,4% et 39%, chez des poulains de la méme classe
d'age.

En Arabie saoudite, une prévalence de 53% a été enregistrée chez des poulains ayant

une moyenne d'age de 17,2 mois (Al Anazy et al., 2017).

88.89%

80.95%
60.87%
48.28% . _
mde 6 & 12 mois
m de 13 a 24 mois

Fréquence chez ~ Fréquence chez
les poulains les pouliches

Figure 1: Fréquences de I'ascaridiose chez les poulains et les pouliches.

w .

F"‘

Photo 2 : (Euf de de Parascaris Photo 3 :Parascaris equorum vus
equorum vu sur une lame Macmaster surcrottins
(fléche)
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Tableau 4 :Résultats de I'efficacité des antihelminthiques a base d'lvermectine

réduction (%o)

lvoral Eqvalan
Poulains OPG1 | OPG2 | % de OPG1 | OPG2 | %de
(JO) (J14) | réduction | (JO) (J14) réduction

1 100 50 50 2950 2500 15.25
2 350 950 0 10100 | 5250 48.02
3 1150 50 95,65 5650 1200 78.76

Site | 4 2500 50 98 100 50 50

1 5 150 100 33,33 100 0 100
6 150 250 0 150 0 100
7 550 0 100

Moyenne des

OPG 733.33 | 241.67 | 67.05 2800 1285.71 | 54.08

Moyenne de

réduction (%) | - - 46.16 - - 70.29
1 200 100 50
2 200 50 75

Site |3 350 100 71.43

2 4 1200 150 87.5
5 200 300 0
6 250 400 0

Moyenne des | 400 183.33

OPG 54.17

Moyenne de - - 47.32

52




Résultats et discussion

On ressort du tableau 4 que les taux de réduction d'excrétion des ceufs de Parascaris
equorum ont varié de 0 a 98% pour les poulains du site 1 et de 0 a 87,5% pour ceux
du site 2, traités par Ivoral. Ce qui a permis d'afficher une moyenne du taux de

réduction de 46,16% et de 47,32%, pour les sites 1 et 2, respectivement.

Pour les poulains traités par I'Eqvalan, les taux de réduction ont varié de 50 a 100%.

Ce qui a permis d’enregistrer une moyenne du taux de réduction de 70, 29%.

Parmi tous les poulains des trois lots, seulement 3 ont bénéficié d’un taux maximal

d’efficacité¢ (100%) (traités par Eqvalan) et un seul (traité par l'lvoral) a affiché

95,65% (seuil limite pour échapper un phénomene de résistance).

Tableau5: Résultats de I'efficacité du Fenbendazole (Fencur)

Fencur
Poulains Site 1 Site 2
OPGl | EPG2 % de | OPG1 OPG2 % de
(JO) (J14) réduc | (JO) (J14) reduction
tion
1 850 0 100 1200 0 100
2 1800 0 100 350 0 100
3 1200 0 100 300 0 100
4 1600 0 100 700 0 100
5 400 0 100 350 0 100
6 100 0 100 - - -
7 150 0 100 - - -
Moyenne des
OPG 871.43 0 100 580 0 100
Moyenne de
réduction(%) | - - 100 - - 100
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A la lumiére du tableau5,on constate clairement que le produit Fencur a enregistré

une efficacité totale de 100% pour tous les poulains des deux sites.

Le test de réduction du nombre d’ceufs est la méthode standard pour le dépistage de la
Chimiorésistance. Elle demeure le seul moyen disponible actuellement pour quantifier
I’élimination des vers adultes femelles en capacité de ponte et fait I’objet d’une
recommandation consensuelle d’utilisation par de nombreuses €quipes scientifiques
spécialisées (Reinemeyer, 2009).

Plusieurs études menées en Europe (Allemagne, Suede, Italie, Royaume Uni, Pays
Bas), au Canada et aux Etats-Unis ont évalué [Defficacité de plusieurs
anthelminthiques sur Parascaris equorum chez des poulains. Les résultats ont montré
que pour certaines de ces populations vermineuses, 1’efficacit¢é de I’ivermectine
pouvait étre trés faible de 0 a 33,5% (Peregrine et al., 2014). Alors que le
fenbendazole restait régulierement efficace (efficacité de 90 a 100%) (Slocombe et
al., 2007 ; Lindgren et al., 2008). Ce principe actif, comme le pyrantel, constituent
donc des alternatives potentielles pour le contréle des ascaris chez le cheval (Laugier
etal., 2011).
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Conclusion et Recommandations

Cette etude realisee sur des poulains de la région de Tiaret nous a permis d'acquérir
plusieurs données en matiere d’ascaridiose ;

Le Parascaris equorum s'avére un nématode trés fréquent puisqu'il a affiché une
fréquence globale de 67,03%. Les poulains ont affiché un taux plus élevé, de 66,66%
contre 70,45% chez les pouliches.

Par catégorie d'age, les poulains de 6 a 12 mois ont affiché un taux de 84,62%, ce qui
est supérieur a 53,85% enregistré par ceux de 13 a 24 mois.

Des populations de Parascaris equorum résistantes a I’ivermectine sont présentes dans
les centres d'élevage de chevaux de la région de Tiaret, puisque I'lvoral a permis
d'afficher une moyenne du taux de réduction de 46,16% et de 47,32%, sites 1 et 2,
respectivement. En plus, la moyenne du taux de réduction affichée par I'Eqvalan a été
de 70, 29%. En revanche, Fencur a enregistré une efficacité totale de 100% pour tous
les poulains des deux sites.

La vermifugation du cheval est un acte important dans la lutte contre le parasitisme du
cheval. L'émergence de résistance, a I'égard des différents principes actifs, est la
conséquence d'une utilisation exagérée et inadaptée des vermifuges, ainsi qu'une
mauvaise estimation du poids du cheval provoquant un sous dosage des molécules
administrées.

Des études ultérieures seront nécessaires pour évaluer I'efficacité d'autres
anthelminthiques utilisés en médecine équine, sensibiliser les vétérinaires et les
éleveurs de réaliser des coproscopies avant traitement, bien estimer le poids lors des
traitements, alterner les molécules vermifuges et surtout promouvoir des méthodes
non chimiothérapeutiques durables pour contréler les infestations parasitaires de leurs
chevaux.
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