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SAGIR, un maillon essentiel pour
I'utilisation durable des produits

phytopharmaceutiques

L'utilisation des produits phytopharmaceutiques (PPP) a
constitué un progres dans la sécurisation de la production
agricole, mais les conséquences observées sur I'environne-
ment ces derniéres décennies nous en rappellent égale-
ment les dangers et les limites. Certes, le renforcement de
la réglementation a abouti a la suppression des substances
les plus toxiques pour 'lhomme ou pour I'environnement ;
mais malgré les régles encadrant la mise sur le marché des
PPP, des effets impossibles a anticiper peuvent toujours
survenir dans le cadre de leur utilisation agricole. Le réseau
SAGIR' participe a la surveillance des effets non intentionnels
de ces PPP sur les oiseaux et les mammiféres sauvages.

Pourquoi surveille-t-on

les effets indésirables des PPP
sur les oiseaux et mammiféres
sauvages in natura?

" Le réseau SAGIR est financé par les chasseurs, les fédéra-
tions des chasseurs, létablissement public (ONCFS) et ses
deux tutelles (MEDDE et MAAF), ainsi que par les contribu-
tions indlirectes des partenaires techniques et scientifiques
que sont les Conseils généraux via leurs laboratoires dépar-
tementaux danalyses vétérinaires, VietDiagnostics, VetAgroSup
et [Université de Reims Champagne-Ardenne.

Comment un PPP est-il mis sur
le marché ?

En France, un PPP (encadré 1) est auto-
risé par le ministre chargé de l'agriculture
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aprés avis du comité d'experts de [Agence
nationale de sécurité sanitaire de l'alimen-
tation, de l'environnement et du travail
(Anses). LAnses statue sur lacceptabilité des
risques de l'utilisation du produit pour
l'environnement notamment. L'évaluation
des risques pour les oiseaux et les mammi-
féres sauvages suit une méthodologie défi-
nie au niveau européen (EFSA, 2009).
Lobjectif général est de limiter les effets du
PPP aux organismes visés et de protéger
['utilisateur, la santé et I'environnement.
Limagination de Thomme ayant ses limites,
il ne peut échafauder tous les scénarios
possibles d'évaluation des risques ; d'ou la
nécessité de surveiller d'éventuels effets de
[utilisation agricole des PPP, en particulier
sur les oiseaux et les mammiféres sauvages.
Cette toxicovigilance sinscritdans laméme
logique que la pharmacovigilance (surveil-
lance des effets des médicaments sur la
santé). En principe, tout nouvel effet mis
en évidence peut déclencher une réévalua-
tion des risques associés a l'utilisation
agricole du PPP responsable (reglement
CE N°1107/2009).
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Pourquoi faire des suivis
de terrain ?

Sion se place dans la configuration « dia-
gnostic », c'est-a-dire qu'on cherche a déter-
miner la cause de la mort d'un individu et

du pathologiste ou du toxicologue. Il s'ap-
puie alors dans sa décision a la fois sur les
commeémoratifs (circonstances de la mort),

Les suivis réalisés sur le terrain constituent  les facteurs la favorisant, la mise en place  la biologie de l'espéce, le tableau Iésionnel
un outil complémentaire pour [évaluation  d'examens toxicologiques esta lappréciation et les organes disponibles.
des risques (encadré 2). Ils sont déployés
sur des cultures conduites selon la pratique
agricole et non « expérimentalement ». Ils Encadré 1
permettent donc de rendre compte des
effets des PPP dans leurs conditions réelles
d'emploi et intégrent la possibilité d'expo-
sitions multiples. L'intérét des suivis de
terrain est de surveiller que les usages auto-
risés des PPP n‘aient pas de conséquences
imprévues nommeées ci-apreés « effets non
intentionnels » (ENI). Sur ce plan, le réseau
SAGIR a fait ses preuves (encadré 3). Des
1970, il a enregistré des intoxications d'es-
peces gibiers aux organochlorés et de la
mortalité de liévres d'Europe exposés au
paraquat (Conseil supérieur de la chasse,
1971).11 a ensuite rapporté des cas d'intoxi-
cation d'espéces gibiers aux anticoagulants
(Mallet et al, 1989), puis de faune sauvage
quel que soit leur statut de protection (Berny
etal, 1997 ; Berny & Gaillet, 2008). 1l a éga-
lement permis d'identifier le furathiocarbe
comme facteur de mortalité substantielle
des colombidés de 1993 jusqu'en 1999
(Lelievre et al, 2001). Plus récemment, le
réseau a démontré une relation de cause a
effet entre ['utilisation agricole d'imidaclo-
pride et la mortalité d'oiseaux sauvages
inféodés aux plaines céréaliéres (Mastain
etal, 2011b).

Quelques définitions

Qu'est ce qu'un produit pesticide ?

Le terme « pesticide » regroupe les produits utilisés pour combattre les « rava-
geurs », qu'ils soient d'origine infectieuse, mycologique ou parasitaire. C'est un
terme général qui englobe les usages agricoles et non agricoles, il peut donc s'agir
de molécules antiparasitaires a usage vétérinaire ou humain, utilisées pour la pro-
tection des bois ou dans les peintures, ou pour la protection des plantes.

Qu'est ce qu'un produit biocide ?

« Les biocides sont des substances actives ou des préparations contenant une
ou plusieurs substances actives qui sont destinées a détruire, repousser ou rendre
inoffensifs les organismes nuisibles, a en prévenir I'action ou a les combattre de
toute autre maniére, par une action chimique ou biologique » (définition AFSSET).
Le terme biocide regroupe donc I'ensemble des pesticides utilisés dans les sec-
teurs professionnels non agricoles ou dans le cadre d'utilisations domestiques.
Ce sont par exemple des désinfectants, des produits de protection du bois, des
produits antiparasitaires, etc.

Qu'est ce qu'un produit phytosanitaire ?

Dans la réglementation, on parle de produits phytopharmaceutiques. Au sens
du réglement CE 1107,/2009, ce sont les : « produits, sous la forme dans laquelle
ils sont livrés a ['utilisateur, composés de substances actives, phytoprotecteurs ou
synergistes, ou en contenant, et destinés a I'un des usages suivants » : protection
des végétaux (ou produits végétaux) ou régulateur de croissance. (réglement CE
N°1107,/2009).

Les PPP sont utilisés principalement par les professionnels du secteur agricole,
par les professionnels en charge de I'entretien des espaces verts et les jardiniers
amateurs. Un produit phytopharmaceutique peut donc étre un insecticide, un
herbicide, un défanant, un fongicide, un corvifuge-corvicide, un molluscicide, un
répulsif, une substance de croissance, un stimulateur de défense, etc.

Le diagnostic d'intoxication, un
exercice difficile ?

Comment choisir les analyses
aréaliser?

La stratégie d'analyses est conditionnée
en premier lieu par lobjectif de I'¢tude : elle
sera différente selon que l'on soit dans le
cadre d'un diagnostic toxicologique, d'une
étude d'imprégnation ou d'exposition, et
selon le niveau d'organisation biologique
auquel on cherche a mettre en évidence
un effet (figure 1). La premiére question a
résoudre est celle du signal recherché. Il doit
étre adapté a l'objectif de I'étude (résidu dans
l'organisme ou marqueurs biochimiques,
etc.- figure 1).Viennent ensuite le choix de
I'organe a analyser et la mise en ceuvre des
processus analytiques.

Les recherches de substances chimiques
pourront étre : systématiques ou réalisées
sur suspicion, a large spectre ou ciblées, réa-
lisées molécule par molécule ou par famille
de molécules, réalisées a partir d'un mélange
d'organes de plusieurs individus ou de facon
individuelle, etc.

Présence de semences enrobées
en surface et traces de prédation.
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Comment évalue-t-on les risques ?

L'évaluation des PPP est effectuée pour la France par [Anses.
Elle ne garantit pas I'absence d'effet mortel, mais un risque
faible de mortalité massive susceptible d'entrainer un déclin
dans les populations. Avant d'évaluer les risques, on évalue
d'abord la « dangerosité » de la molécule, par des essais d'éco-
toxicité, qui permettent d'évaluer les effets aigus et les effets
amoyen etlong terme. Les espéces « modeles » utilisées pour
ces essais sont choisies pour leur sensibilité, et parce que leur
régime alimentaire intégre pour majorité des ressources pui-
sées dans les cultures traitées. Ces études permettent de
définir des « doses toxiques » ou des « doses sans effet
observé », selon les cas.

Par la suite, des scénarios variés d'exposition prennent en
compte les différents usages envisagés pour le PPP, ainsi que
des espéces et des régimes alimentaires adaptés aux circons-
tances (EFSA, 2009). Les scénarios utilisés pour évaluer le
risque ne peuvent naturellement pas reproduire la complexité
du fonctionnement des écosystémes. Le calcul du risque basé
sur ces scénarios comporte donc des incertitudes. Le recours
ades facteurs de sécurité dans les calculs permet de prendre
en compte ces incertitudes et de les gérer de facon

homogeéne etreproductible. Toutefois, ces facteurs ne consti-
tuent pas une solution satisfaisante en raison de leur carac-
tére arbitraire.

Par ailleurs, les especes « modéles » ne sont pas nécessaire-
ment représentatives des espéces typiques des écosystémes
pour lesquels on cherche a évaluer les risques, et plusieurs
facteurs écologiques (écologie alimentaire, statut de conser-
vation, etc.) ne sont pas pris en compte. A titre d'exemple, la
dose d'imidaclopride létale pour 50 % des individus exposés
(DL 50) est de 13,9 mg/kg pour la perdrix grise, 31 mg/kg
pour la caille japonaise, 152 mg/kg pour le colin de Virginie
et 283 mg/kg pour le canard colvert (Mastain et al, 2011).
Ainsi, les valeurs acquises par les expérimentations sur cer-
taines espéces ne sont pas extrapolables a d'autres.
Désormais, la dangerosité de la molécule suffit dans certains
cas a elle seule a désapprouver une substance active. C'est
le cas, par exemple, des substances actives classées cancé-
rogénes, mutagénes ou toxiques pour la reproduction, ou
ayant des effets perturbateurs endocriniens (réglement CE
N°1107/2009).

m Chronologie théorique des effets induits par l'introduction d'un PPP dans le milieu naturel. Diapres Caquet & Lagadic, 1998.
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Sequence chronologique Présence et effets Signal recherché
des événements biologiques 3 différents niveaux
affectant les organismes d'organisation biologique
exposés aux polluants
de l'environnement A
Détection
Exposition dans l'environnement
Substances chimiques
I I (molécules meres et
' métabolites)
Absorption Concentration dans les individus
Répartition tissulaire/ (pharmacocinétique)
Bioaccumulation —17
. \/
Métabolisation Cibles Interactions
Détoxication/ moléculaires/ moléculaires A
Toxication cellulaires
Effets non létaux Mortalité Bi
Effets individuels ‘|om;?1rqlueurs
(biochimiques/
e physiologiques)
Développement — Croissance
Durée de vie — Maladies
Reproduction
A
Modifications
\J Bioindicateurs
de la sensibilité des caractéristiques Effets sur (Espeéces ou groupes
(adaptabilité, fitness des populations les populations d'espéces)
résistance) (densité, maintien,
abondance, distribution,
structure d'dges) \/
/
Altérations de la structure Effets sur les
et du fonctionnement des communautés écosystemes
(extinction, dominance, diversité,
biomasse, productivité)

J
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Les observateurs de terrain, qui relévent
les circonstances entourant la mort, jouent
donc un role essentiel dans le diagramme
décisionnel et dans le diagnostic final. La
piste toxicologique estinvestiguée s'il existe
une suspicion de terrain. Par exemple, une
mortalité localisée affectant différentes
espéces simultanément, concomitante avec
des traitements récents, esten faveur d'une
cause toxicologique. Les commémoratifs
permettent d'orienter vers une famille
chimique sur la base de l'environnement
décrit (mention des cultures, de leur stade
végétatif de la période de I'année, d'un trai-
tementrécent, d'un semis avec des graines
enrobées par exemple) ou des signes cli-
niques observés (vomissements, troubles
nerveux, chute en plein vol, prostration, etc).
En pratique, il est parfois difficile de savoir
sily aeu des traitements récents ou de cibler
en particulier un PPP. Dans ce cas précis, si
I'¢pidémiologie est en faveur d'une
hypothése toxicologique, une recherche
exploratoire de PPP pourra étre envisagée
(analyse large spectre), couplée a des
recherches ciblées d'apres I'expérience du
toxicologue.

Quelles sont les techniques
d'analyses ?

Le développement de techniques d'ana-
lyses appropriées est souvent nécessaire
pour examiner des échantillons aussi divers
que du plasma, du foie ou du contenu diges-
tif dans un état de fraicheur variable. Il est
important de se souvenir que le laboratoire
peut étre amené a traiter le méme échan-
tillon (parfois disponible en trés faible quan-
tité) plusieurs fois, pour mettre en ceuvre
différentes techniques selon les hypothéses
formulées par le découvreur, le laboratoire
départemental d'analyses vétérinaires ou le
toxicologue. En effet, a la différence des ana-
lyses d'eau par exemple, il n'est pas possible
d'obtenir des recherches de centaines de
substances différentes directement, il faut
souvent multiplier les étapes de prépara-
tion et de purification ; d'oul le temps et le
coltde ces analyses particuliéres. Les maté-
riels disponibles sont comparables a ceux
de nombreux laboratoires d'analyses phy-
sico chimiques (eau, résidus dans les den-
rées alimentaires), mais les méthodes dif-
férent et les substances recherchées aussi.
Les analyses reposent généralement sur des
techniques chromatographiques couplées
adestechniques spectrométriques, qui per-
mettent d'identifier et de quantifier de trés
nombreux PPP.La chromatographie permet
de déterminer des PPP prédéfinis a des
niveaux de quantification trés faibles, alors
que la spectrométrie permet de rechercher
un large panel de substances, sans a priori,
mais souvent au détriment de la
sensibilité.
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Goéland argenté mort, intoxiqué par un insecticide utilisé en traitement du sol. On observe
une mortalité d'insectes au niveau du bec, au contact des vomissures de terre.

Comment établir une relation entre
le PPP et les effets observés
sur le terrain ?

Le diagnostic toxicologique repose sur
plusieurs éléments : la « dangerosité » du
toxique, la certitude de 'exposition, la quan-
tité ingérée et la pertinence du tableau cli-
nique. En toxicovigilance appliquée a la
faune sauvage, ces informations sont sou-
vent partielles. En l'absence de certains élé-
ments, notamment la dose ingérée ou le
tableau clinique précis, on conclut généra-
lement a une intoxication probable. En outre,
les valeurs toxicologiques de référence ne
sont connues que pour quelques especes
dites « modéles » généralement différentes
de celles inféodées a nos cultures. Or les
seuils d'intoxication peuvent varier fortement
entre les espéces, y compris au sein d'une
méme famille (encadré 2).

En l'absence de données de référence, la
démarche diagnostique du réseau SAGIR
repose sur une approche combinant plu-
sieurs domaines d'expertise : épidémiolo-
gique, écologique, toxicologique et clinique
(Mastain et al, 2011).

La figure 2 permet de classer la probabi-
lité d'une relation en quatre catégories: peu
probable, possible, vraisemblable, trés vrai-
semblable, en fonction des réponses
obtenues.

L'expérience humaine de la toxicovigi-
lance - quisaffranchit en général d'analyses
chimiques — montre qu'une remontée
systématique du terrain de cas similaires,
exposés aux mémes produits, est un
argument supplémentaire en faveur du réle
du produit concerné sur les événements
observés (élaboration d'une expertise).

Appareil de LC-MS employé pour détecter les anticoagulants.
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m Diagramme décisionnel utile a la détermination d'une relation de cause a effet entre
un agent toxique et un incident clinique in natura. oapres Aubertot et al. 2005), modifié.
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Q1- Evaluation de I'exposition

'’s

Q1a- Avérée
(mesure d'imprégnation
tissulaire réalisée)

N

Suspectée

Caractériser
la suspicion

Les incidents sont-ils localisés sur une zone
oU le PPP est utilisé et coincident-ils avec
la période d'usage de celui-ci ?

\

Q2- Evaluation de la cohérence et crédibilité épidémiologique
(beaucoup d'individus morts au méme endroit sur un pas de
temps restreint, plusieurs espéces touchées, répartition des
cadavres dans le champ, etc)

'’ N

Q3- Evaluation de la cohérence clinique et
anatomopathologique (d'aprés les signes cliniques et/ou
lésions déja décrits, la réversibilité des signes cliniques, etc)

I'4 N
k Q3a- Oui I Q3b- Non I

\

L'utilisation du PPP précéde-t-elle lincident ?

L'exposition est-elle biologiquement crédible
(écologie alimentaire, disponibilité du PPP en
condition réelle, stade végétatif, etc)

e N

Q1c- Suspicion faible
si inférieur a
3 critéres remplis
ou indéterminés

Q1b- Suspicion forte
si 3 critéres remplis

Comment surveiller les ENI
sur les oiseaux et mammiféres
sauvages ?

Surveillance des effets mortels

Le suivi continu généraliste

Le réglement européen 1107,/2009 pré-
voit la possibilité de réexaminer lapproba-
tion d'une substance active ou l'autorisation
de mise sur le marché (AMM) d'un PPP a
tout moment, a la lumiére des nouvelles
connaissances scientifiques et techniques
et des données de controle.

Dans son fonctionnement quotidien,
SAGIR enregistre des cas de mortalité eten
identifie les causes. Il porte systématique-
menta la connaissance du gestionnaire du
risque en France tous les cas observés d'ENI,
soit par lintermédiaire du rapport annuel,
soit viaun rapport spécifique faisant le point
surune molécule. Ces rapports permettent,
d'une part d'enrichir les données d'évalua-
tion du risque — par exemple, le rapport
SAGIR sur les intoxications d'oiseaux a

L
o "t'-" X ’ .
Perdrix grises intoxiquées a I'imidaclopride, insecticide utilisé en traitement de semences

de céréales d'hiver. Une perdrix est prostrée, les deux autres sont mortes.
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limidaclopride a été utilisé dans le cadre
d'une demande d'extension d'usage du pro-
duit commercial, au vu des risques poten-
tiels pour les populations d'oiseaux sauvages
granivores —, d'autre part d'assurer un suivi
des effets de nouvelles dispositions tech-
niques relatives a un PPP et mises en place
dans un cadre réglementaire. Le rapport sur
les intoxications d'oiseaux et mammiféres
sauvages a la bromadiolone dans le Doubs,
par exemple, a mis en évidence les effets
favorables des différents arrétés préfecto-
raux et ministériels rationalisant l'utilisation
de la bromadiolone sur le nombre de cas
d'intoxications rapportés de la faune non-
cible (Decors et al, 2012).

Le suivi « orienté »

L'évaluation du risque réalisée par le
comité d'experts de [Anses peut conduire
a proposer une AMM temporaire, sous
réserve que le producteur fournisse des don-
nées complémentaires sur les effets des PPP
en conditions réalistes. Dans ce contexte, le
réseau SAGIR a par exemple réalisé un suivi
de toxicovigilance national sur l'avifaune et
les mammiferes sauvages, sur trois ans, dans
et autour des cultures de colza d'hiver en
France. Cette surveillance visait les anti-
limaces utilisés de maniére significative lors
des semis de colza d'hiver, & savoir le méthio-
carbe et le métaldéhyde. L'objectif était
double : détecter I'exposition des animaux
aux molécules et une mortalité inattendue.
De nombreux facteurs provoquant des biais
dans l'estimation de la mortalité ont pu étre
identifiés. Cette étude a montré la nécessite
de compléter cette surveillance par des sui-
vis actifs (USF, 2012a).

Pégase : répondre a une question
biologique

L'étude « Pégase » (voir larticle dans ce
méme numéro) constitue une approche
originale pour évaluer de maniére intégrée
limpact des PPP surune population de per-
drix grises, espéce utilisée comme modéle
biologique. Elle combine a la fois télémé-
trie, données spatialisées d'utilisation des
PPP et modélisation pour étudier la respon-
sabilité des PPP dans la mortalité des per-
drix grises et évaluer leurimpact en termes
de dynamique de population.

Quantification de la mortalité liée
a un PPP dans une population

A cause de différents facteurs environne-
mentaux (voir § Le suivi « orienté »), limpact
des ENI au niveau des populations néces-
site de recourira des approches par modé-
lisation (Sibly etal, 2005). Ainsi, afin de com-
pléter les résultats de la toxicovigilance sur
les effets des anti-limaces, une étude a été
lancée pour tenter d'estimer la part de mor-
talité de la faune sauvage imputable au
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méthiocarbe utilisé sur les semis de colza
d'hiver (USF, 2012b). Dans un premiertemps,
une recherche de cadavres en plein champ
a été réalisée pour connaitre le nombre de
cadavres auquel sattendre sur le terrain, et
estimer la proportion de cadavres conte-
nantdu méthiocarbe. Ensuite, la probabilité
de détection et le taux de disparition des
cadavres propres au secteur d'étude ont été
modélisés. Finalement, un modéle intégré
a été créé prenanten compte ces deux fac-
teurs, afin de déterminer la meilleure stra-
tégie d'échantillonnage a mettre en place
pour optimiser la collecte de cadavres. Il a
ainsi été montré que la pression exercée
par les charognards sur la durée de persis-
tance des cadavres rend peu réaliste I'esti-
mation de la mortalité liée a l'utilisation du
méthiocarbe en agriculture, sur la base d'une
recherche de cadavres en plein champ (USF,
2012b).

Surveillance des effets non mortels?

Des effets non mortels provoqués par
quelques PPP sont parfois détectés par le
réseau SAGIR (principalement des effets sur
le comportement). Dans la majorité des cas,
la mise en évidence d'effets non mortels
(surla reproduction parexemple) in situ est
délicate et nécessite le plus souvent de réa-
liser des expérimentations complémentaires
(bio-essais in situ, études en cosmes?®) -
(Aubertot et al, 2005).

Pesée d'un échantillon
au laboratoire
avant extraction.

Encadré 3

Conclusion

Fort de son historique (encadré 3) et de
I'expérience acquise, le réseau SAGIR pos-
sede aujourd'hui un savoir-faire unique dans
le suivides ENI mortels des PPP sur la faune
non-cible de type oiseaux et mammiferes,
sur I'ensemble du territoire francais.
Cependant, le caractére opportuniste de
I'échantillonnage ne permet pas toujours
de mesurer lamplitude des phénoménes
observés, des méthodologies quantitatives
de surveillance active sont nécessaires et
actuellement en développement pour
tenter de quantifier limpact des pesticides
sur les populations.
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Le réseau SAGIR et la toxicovigilance :
une longue histoire

En 1952, Maurice Reydellet, président de la FDC des Hautes-Alpes et directeur
des services vétérinaires, présentait dans un rapport les intéréts patrimoniaux,
économiques et sanitaires d'une surveillance des maladies du gibier en France,
soulignant la nécessité de leur détection systématique. Dés 1955, un dispositif
de surveillance des mortalités des oiseaux et mammiféres sauvages, principale-
ment du petit gibier, a été lancé par le Conseil supérieur de la chasse afin de
contribuer a préciser les risques de toxicité de l'utilisation des pesticides a I'égard
de la faune sauvage. En 1968, le ministére chargé de l'agriculture faisait reposer
la surveillance des effets non intentionnels (ENI) sur les oiseaux et mammiféres
sauvages des pesticides utilisés en agriculture principalement sur ce réseau (qui
deviendra le réseau SAGIR en 1986). En 2012, le réseau SAGIR a également été
sollicité par ce méme ministére pour participer au suivi des ENI des pratiques
phytopharmaceutiques sur des indicateurs de biodiversité en milieu agricole.
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Pigeons féraux intoxiqués a I'imidaclopride, présentant des troubles du comportement

et attrapés a la main par les observateurs du réseau SAGIR.
I
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