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Introduction

Le nombre de voyageurs a considérablement augneestélernieres années, que ce soit a
destination de pays industrialisés ou de pays erloi@ement, notamment tropicaux. En
France, chaque année, plus de 4 millions de peesoftouristes, professionnels ou migrants)
partent vers des zones a risque sanitaire élevectBaidet al, 2009). Dans ces régions, les
conditions de vie (manque d’hygiéne, températurebiante, environnement sanitaire
précaire, etc.) favorisent I'installation endémigueire I'apparition épidémique de certaines
maladies. Parmi ces dernieres, les maladies vellesri transmises par les insectes
représentent une cause majeure de morbidité etatalité. Ainsi, les moustiquefédes,
Anopheles, Culexetc.) transmettent des infections a plus de 700ioms de personnes
chaque année. On compte parmi elles le paludistes erboviroséscomme la dengue, ou la
fievre jaune (Bouchaudt al, 2009). De méme, notons que d'autres arthropedat aussi
des vecteurs potentiels comme les tiques qui tratisnt la maladie de Lyme, et les poux qui
transmettent la fievre récurrente cosmopolite (SMGFP, 2010).

Cependant, les pays industrialisés sont, depuikjge® années, eux aussi menaces par ces
maladies a transmission vectorielle avec I'extamsie la répartition de certains vecteurs,
commeAedes albopictudans le sud de I'Europe (La Ruabteal, 2010a). Ce moustique est
un vecteur compétent pour la dengue et le chikuyeyuet représente donc un risque
notamment en France métropolitaine.

Certaines de ces pathologies vectorielles bénafide moyens de prophylaxie spécifiques
comme la vaccination (fievre jaune, encéphaliteicues, encéphalite japonaise) ou la
chimioprophylaxie (paludisme), et d’autres de &aients (maladie de Chagas, maladie de
Lyme) (InVS, 2012b). Or, pour toutes ces infectidesmoyen le plus efficace de protection
reste la prophylaxie d’exposition aux piqdres de(® vecteur(s). Cette protection ou lutte
antivectorielle (LAV) repose sur deux grands axeiine part, la réduction du nombre
d’arthropodes dans I'environnement par la luttdeotive permet d’abaisser les niveaux de
transmission. Elle repose sur des méthodes physigéiénination des gites larvaires),
biologiques (utilisation de prédateurs de vecteug®nétiques (réduction du potentiel
reproducteur des vecteurs) et biocides (emploisdtticides et de répulsifs) (ANSES, 2011 ;
Carnevale & Robert 2009). D’autre part, il est nécessaire que chasen protege
individuellement des pigdres d'insectes vecteurd'ptlisation de diverses méthodes, parmi
lesquelles les répulsifs cutanés ont une placentsbe : on parle de protection personnelle
anti-vectorielle (PPAV) (SMV et SFP, 2010).

% Une arbovirose est une infection liée & un arhmsv{rarthropod-borne virus ); c’est-a-dire un virus transmis
par un arthropode a un vertébré (lhomme est sduuanhéte accidentel) (Ministére en charge de laéa
2011).
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Depuis la seconde guerre mondiale, I'utilisatiors dépulsifs s’est largement généralisée,
avec la découverte de nouvelles molécules de symtbemme le DEET, commercialisé en
1956 (Katzet al, 2008). Ce dernier est utilisé chaque année paroen200 millions de
personnes pour se protéger contre les insectes. rBaemment, de nouvelles substances
actives ont fait leur apparition sur le marché 8B3, KBR3023 et PMD) et semblent avoir
une efficacité comparable a celle du DEET vis-adas insectes nuisants et/ou vecteurs de
maladies. Cependant, I'efficacité des différenfautgifs est peu documentée alors qu'il existe
un nombre conséquent de produits commercialisés.éRales récentes ont également remis
en question I'emploi des répulsifs a cause d’'unssibe toxicité neurologique du DEET et
d’'un manque de données concernant son mécaniskteod'd_apiedet al.,2010).

Le pharmacien d’officine est un acteur de santdiguk souvent au premier rang lors d’'une
demande de conseils a I'occasion d’'un voyage ptmigrer les insectes potentiellement
vecteurs de maladies, ou méme lors d’'une demandmmigeils pour €loigner les insectes
nuisants. Sa position de professionnel de santprabdmité lui confere un réle important
d’'information de la population vis-a-vis de la mction contre les arthropodes hématophages,
et notamment les moustiques.

En effet, depuis Ilimplantation du moustique-tigidedes albopictys en France
métropolitaine, la problématique de LAV est difiée: il s’agit de protéger la population de
moustiques piquant le jour, et ce durant toutealao®m d’infestation (c’est-a-dire de mai a
novembre). Le pharmacien d’officine a donc poursiois de recommander des moyens de
lutte efficaces contre les pigiresAddes(notamment l'usage de répulsifs cutanés)de
sensibiliser la population a l'importance de l'éination des gites larvaires (limitation des
points d’eaux stagnantes). Il doit également épte a dispenser des conseils de bon usage
des produits répulsifs et a répondre aux inquigtwlequestionnements des patients vis-a-vis
de I'émergence des arboviroses transmises par tasstipues (comme la dengue et le
chikungunya) et des moyens de LAV et PPAV qui erodéent.

L'objectif de ce travail est donc de permettre dwarmacien d’officine d’acquérir ou de

renforcer ses connaissances en matiere de LAV @rabiuits répulsifs anti-moustiques en
réalisant une synthese des informations récentass Dn premier temps, la problématique
des maladies vectorielles (vecteurs, installatemidémiologie, dispositifs de surveillance,

etc.) sera abordée. Dans un second temps, la ndéorépulsif sera détaillée (définition,

produits disponibles, formes galéniques, |égistatimode d’action, toxicité, etc.). Enfin, la

derniere partie s’attachera a répertorier les dsngee le pharmacien doit dispenser aux
personnes qui souhaitent se protéger des pigUremalsstiques, aussi bien nuisants que
vecteurs.
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1. Moyens de lutte contre les maladies a transmissiorectorielle

Il existe a I'heure actuelle plusieurs facons deetucontre les maladies a transmission
vectorielle, parmi lesquelles la LAV collective lat PPAV. Cette prévention est également
assurée et coordonnée via les réseaux de sureeiligpidémiologique et entomologique mis
en place au niveau national.

1.1.Les maladies vectorielles
1.1.1. Les vecteurs

1.1.1.1. Définition d’'un vecteur

Un vecteur désigne tout arthropode hématophagengserissant de sang) qui assure la
transmission biologique active d’'un agent pathogdhen vertébré a un autre vertébré
(homme ou animal) (SMV et SFP, 2010 ; CNEV, 201@gtte transmission peut étre
biologique, si 'agent pathogéne passe par unesédapmodification et/ou de multiplication
dans I'organisme du vecteur, ou mécanique, dacadeontraire (SMV et SFP, 2010).

Les arthropodes — du grecthron: « articulation » epodos: « pied », sont des animaux
invertébrés dont le corps segmenté est recouvechitiee, et dont les pattes sont articulées
(Guillaumot, 2009). Au sein des arthropodes, orirdisie les insectes — dont les dipteres
(moustiques, simulies, phlébotomes, taons), ledhosigpteres (puces), les hémiptéres
(punaises) et les anoploures (poux) — des araebnavec les acariens (tiques) (SMV et SFP,
2010). Ces deux classes réunissent la plupartetgews.

lIs peuvent étre responsables de différentes pagled d’origine bactérienne (borréliose de
Lyme, etc.), virale (chikungunya, fievre jaune, ge@, etc.), ou parasitaire (paludisme,
maladie de Chagas, etc.) (SMV et SFP, 2010 ; '?0%2b ; InVS, 2011d).

1.1.1.2. Exemple des moustiques

Les moustiques sont des insectes de l'ordre degei@p (deux ailes), du sous-ordre des
Nématoceres (antennes longues), et de la famieCdéicidae (corps fusiforme recouvert
d’écailles) (Institut Louis Malardé, 2012). On démtwre plus de 3000 espéces de moustiques
a travers le Monde, dont une centaine de vecteMaugtiques infos, 2012). Seuls les
moustiques femelles peuvent étre vecteurs de neslguiisqu’elles sont, a la différence des
males, hématophages : les repas de sang sont aéeesd la maturation de leurs ceufs
(Guillaumot, 2009).
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Les moustiques sont répartis en trois sous-fam{lilégure 1). Les principaux genres de
moustiques sorkedes, Anophelext Culex

Famille Sous-famille LG
genres
Anophelinae Anopheles
Culicidae Culicinae Culex, Aedes
Toxorhynchitinae Toxorhynchites

Figure 1 : Classification desCulicidae ou moustiques(Anopheles Grou012)

» Différences entre les principaux genres de mousggu

L’activité des moustiques femelles varie selon éarg, ce qui impligue une LAV adaptée.
Ainsi, les moustiques du genedes,pouvant transmettre les virus de la dengue et du
chikungunya, piquent habituellement le jour (ditairdes). Pour se protéger de ces
moustiques, il est donc recommandé d'utiliser dedements couvrants imprégnés
d’insecticides et des répulsifs cutanés toute danée. A I'opposé, les moustiques des genres
Culex et Anophelespotentiellement vecteurs des virus West Nile ounéephalite et des
Plasmodiunm(paludisme) piquent préférentiellement entre le coucher e¢Veld du soleil (dits
nocturnes). La protection contre leur piglre daiba étre maximale la nuit avec 'usage de
répulsifs cutanés et surtout de moustiquaires ign@és (InVS, 2011b).

Le tableau 1 compare les caractéristiques biol@egiqdes trois principaux genres de

moustiques. Selon les genres de moustiques, ligctiéematophage est également variable en
termes de mode de piqlre et d’aspect de la pid@me.ailleurs, des parametres tels que
I'habitat préférentiel participent aux criteresatmix des stratégies de LAV.
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Tableau 1: Principales différences biologiques desaustiquesAnopheles, Aedest Culex (SMV et SFP, 2010)

Différences Anopheles Aedes Culex

Préférentiellement rurd| . . . .
. . . L . Variable selon les espéces, mais parfois
Habitat préférentiel mais également péri-urbain _

X i strictement urbain
ou urbain surtout en Afrique

Nocturne (mais espéces
Horaire des piqQres | crépusculaires en AmérigyeDiurne Nocturne
du Sud)

Harcéle son hote o
Ordinairement, er

Mode de piglire En une fois jusqu’a avoir pris un .
Piq 1usq P une fois

repas complet

Type de vol Silencieux Bruyant

Non douloureuse, peu deSensible avec signes inflammatoires plus

Aspect de la pigQre . . . L
signes inflammatoires ou moins importants

Grace a ces données comparées concernant I'hadtatdtyité et le mode de piqdre des
moustiques, il est possible de définir les mesdeegrotection contre leur pigdre les plus
adaptéescf. Partie 4.1 : Recommandations de bonne pratiqurRP&yV).

» Moustiques nuisants et/ou vecteurs

Selon la zone géographique, les difféerents moussiqpeuvent étre vecteurs de maladies ou
« simplement » nuisants. Ainsi, a La Réunion,Gesexne sont que des nuisants, alors qu’ils
peuvent transmettre des virus comme le West Nil®eganie (Moustiques infos, 2012). Le
tableau 2 présente les principales maladies trasnpiar les moustiques Gulicidae.

Tableau 2: Principales affections vectorielles tramises a 'hnomme par le€ulicidae (SMV et SFP, 2010)

Moustiques vecteurs Agents pathogénes Maladies
Anopheles Plasmodium sp. Paludisme
. Fievre jaune
Flavivirus
Aedes Dengue
Alphavirus Chikungunya
. Infection a West Nile virus
Culex Flavivirus

Encéphalite japonaise

) Wuchereria bancrofti L _
Tous les genres de moustiques ) ) Filariose lymphatique
et Brugia malayi
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» Cycle de vie du moustique

L’existence d’'un moustique est rythmée par quatesles de développement (ceuf, larve,
nymphe et adulte). On dit donc des moustiques gj¥dnt des insectes a métamorphose
complete (holométaboles) car le passage de l'atatire a I'état adulte se fait par un état
intermédiaire nymphal (Guillaumot, 2009).

Le cycle biologique du moustique se décompose ar peases :

- Une phase aquatique pré-imagifidle avant les adultes » : ceuf, larve et nymphe),
- Une phase aérienne (stade adulte).

La phase aqueuse, indispensable a la transformdd¢mieufs en adultes donc indispensable a
la survie de I'espéce, est une cible majeure pEaiattions de lutte anti-vectorielle.

Les différents stades de développement du moussiopiedécrits dans la figure 2.

Repas sanguin

Arcouplement

Vie aérienne

Vie aguatique

4
‘ &
J 2] ,‘J o % -
2 P kM
N Eaey 2
Nymphe i - 4 siades larvaires

Figure 2: Cycle de vie du moustiquélInstitut Louis Malardé, 2012)

Apres accouplement, la femelle fécondée fait uimpee repas de sang pour prélever les
nutriments nécessaires a la maturation de ses @&lidsn’a besoin d’étre fécondée qu'une
fois puisqu’elle dispose d'un systéme de stockage spermatozoides qui lui permet de
pondre de fagon répétée jusqu’a la fin de sa vie.

* L’imagoest I'adulte chez les arthropodes (SMV et SFP, p010
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Environ trois jours plus tard, la femelle moustiqest préte a pondre. Elle est a la recherche
d’un gite d’eau stagnante propice au développemierses larves. La majorité des gites sont
créés par 'homme : ils peuvent étre domestiquasgs d’appartement, soucoupes de pots de
fleurs, etc.) ou péri-domestiques (ornements déirjar coupelles de plantes vertes, vieux
pneus, poubelles, puits, bassins, abreuvoirs pomnaaix, récipients abandonnés, etc.). La
femelle Aedespeut également choisir des gites naturels poutneoses ceufs : trous d’arbres,
plantes a grandes feuilles, noix de coco, etc. i@Bre en charge de la santé, 2010). Il existe
en effet des différences de typologie de gitesalegs selon les genres de moustiques : eaux
résiduelles peu profondes dans les ravines ouhl@ses pouAnophelesgites anthropiques

en milieu urbain pourAedes,eaux plutét riches en matieres organiques poulex etc.
(Guillaumot, 2009)Le moustique femelle pond environ 50 a 400 ceuts sutface de I'eau.
Les ceufs peuvent étre trés résistants dans I'emament (ceufs dedey, ils peuvent
s’adapter aux conditions climatiques : si les cbods sont défavorables (sécheresse, basse
température), ils entrent en phase de dormancpas®), sinon ils sont préts a éclore en 1 ou
2 jours pour laisser place a des larves d’enviramlEmétres.

Les larves subissent trois mues avant d’atteingéner ltaille maximale d’environ 10
millimétres en 6 a 12 jours selon les conditiongiremnementales (Guillaumot, 2009 ;
Institut Louis Malardé, 2012). Elles respirent géatgment grace a un siphon en se collant a
la surface de I'eau et se nourrissent de planctermatiére organique ou de petits animaux
aquatiques. Au bout de 6 a 10 jours, la larve ddestt donne naissance a une nymphe. C’est
ensuite qu’'a lieu I'émergence : en moins de 5 neisula nymphe va s’ouvrir au niveau du
thorax pour laisser le moustique adulte amago» s’élever en déployant ses pattes, ses ailes
et ses antennes pour ensuite s’envoler.

Les moustiques adultes mesurent, selon les espdee§, a 20 millimétres (le male est
généralement plus petit que la femelle et possé&deatitennes plumeuses). Les males se
nourrissent de nectar de fleurs et de jus de fratsrs que les femelles s’alimentent
essentiellement avec du sang (Guillaumot, 2008titirt Louis Malardé, 2012).

1.1.1.3. Mécanisme de la piqQre d’arthropode

Pour la plupart des arthropodes, seules les fesnatlaltes sont hématophages : ce sont donc
les seules qui piquent. En effet, une fois les flsadécondées, elles sont a la recherche de
protéines, présentes dans le sang des hommesretlan(tous les vertébrés en général), pour
la maturation de leurs ceufs (Guillaumot, 2009 ; Mimues infos, 2012).

» Repérage de I'héte
Les insectes, et notamment les moustiques femekg®rent leur proie par les odeurs
corporelles (acide lactique) et le dioxyde de caghCQ) émis. A proximité, le moustique
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utilise la perception des mouvements, des formes,couleurs, et de la chaleur pour atterrir
sur la peau et effectuer son repas de sang (Guidgu2009; ARS Corse, 2012). Le

moustique utiliserait également I'ouie pour repéarcible puisqu’il serait plus attiré par les
personnes parlant fort (Maurille, 2005).

> Facteurs favorisants

Plusieurs facteurs augmentent le risque d’étreépjmpr un arthropode. D’aprés une étude sur
les moustiques du genr@edes les conditions extérieures comme la luminosit, |
température ambiante (de 15 a 32°C), 'humiditésquia 85%) ou encore la pression
atmosphérique pourraient influer sur la fréqueneepiire. De méme, 'humidité et la
température du corps humain ainsi que les odeuiseémar 'homme (dioxyde de carbone de
I'air expiré, acides aminés et hormones sexuelleggmant de la sueur, du sébum ou du sang
circulant) peuvent attirer les moustiques femellekurille, 2005 ; Carnevale & Robert
2009).

» Piglre par le moustique

La premiere étape du cycle de transmission d’'unéadie vectorielle correspond a la
contamination de l'arthropode par un malade domgdht pathogene circule dans le sang
périphérique. Le sang contaminé est aspiré pableI(canal alimentaire) jusqu’a I'cesophage
et 'estomac (Figure 3). L’agent pathogene travesssuite la paroi de I'estomac pour se
répliquer dans les glandes salivaires du vectearphase qui sépare la contamination du
moustique vecteur par un repas de sang et limfeatie ses glandes salivaire est appelée
période d’incubation extrinséque (Guillaumot, 2009)

Figure 3 : Les étapes de la transmission vectorielfgar un moustique femelle(Moustiques Infos, 2012) (1) labre ; (2)
cesophage ; (3) estomac ; (4) paroi de I'estomagléandes salivaires ; (6) labium et hypopharynx

Lors de son prochain repas de sang, le moustiquellie prélevera du sang par le labre et
injectera également de la salive par I'hypopharycognme a chaque piqdre puisqu’elle
contient des composants anesthésiants et antiezdgulLa salive étant contaminée par
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I'agent pathogene présent dans les glandes salvaiette nouvelle piqdre inocule I'individu.
Le cycle de transmission est lancé et potentielfgnmmaultipliable, tant que le contact vecteur-
hote-pathogéne subsiste.

L’étape de développement du pathogene dans lewrgueeit étre plus ou moins longue selon
I'espece du vecteur et la nature de I'agent pathegAinsi, la multiplication du virus de la
dengue et sa migration vers les glandes salivalee$Aedesdure en moyenne dix jours
(Ministére en charge de la santé, 2010). Le moustiopfecté peut ensuite piquer pour
transmettre I'arbovirus durant toute sa vie et @ga&int le transmettre a la génération suivante
(transmission transovarienne). Il joue ainsi leerde vecteur et de réservoir (OMS, 2012 ;
INRS, 2010). Concernant le virus du chikungunya B, la phase de réplication au sein
de l'organisme du moustique vecteur nécessite 5j@urs. Apres ce délai, le moustique
devient infectant et peut transmettre le CHIKV.

1.1.2. Les hobtes

Selon l'agent pathogéne et I'espéce de l'arthropoatdeur, I'héte peut étre différent. Il est
donc difficile de les répertorier. Il peut s’agie dongeurs, de mammiféeres sauvages,
d’oiseaux, de primates ou encore d’humains (espactsopophiles ou zoophiles) (SMV et
SFP, 2010). Les principales maladies vectorieliesi ajue leurs hodtes sont répertoriés en
annexe 1.

1.1.3. Les conditions d’installation d’'une maladie vectorelle

Pour qu’une pathologie a transmission vectori€illestlle dans une zone jusque-la indemne,
plusieurs conditions doivent étre réunies, notantmi@e population suffisamment dense de
vecteurs compétents et d’hétes, et l'introductienvétus par l'arrivée de sujets virémiques
(cas d’'importation) (La Ruchet al, 2010a).

Certains facteurs sont également reconnus comnoeiéssa un risque d’épidémie (CIRE
Antilles Guyane, 2011). Il s’'agit de facteurs pegra la population (densité, immunité,
facteurs socio-économiques, etc.), a I'environngnfyatteur, conditions climatiques, etc.) et
a I'agent pathogene (sérotype, pathogénicite,, etomme présenté sur la figure 4.

22



p—- Virus A—

Sérotype, pathogénicité, etc.

A J \ J

Population Environnement

Densité, T T Climat, vecteur,

caractérisiques, urbanisaton, etc.
mouvements,
immunité, etc.

Figure 4 : Facteurs influencant le risque épidémiqge (CIRE Antilles Guyane, 2011)

1.1.3.1. Les facteurs liés a la population

La densité de population est un élément indispdasabla propagation d'une maladie
vectorielle. Ceci est particulierement vrai si kecteur vit en zone urbaine et se nourrit au
contact des humains, comme les moustiques du ¢gesdes,vecteurs de la dengue et du
chikungunya. De méme, des conditions de vie « pgxa, comme I'absence d’'acces a I'eau
courante et de raccordement a un réseau d’'assaimess, sont favorables a la création de
lieux de pontes (eaux stagnantes pour les mousbigielonc aux contacts entre le vecteur et
la population.

L’'immunité de la population vis-a-vis du pathogésieulant joue un réle majeur dans les
épidémies : un taux faible favorise les épidémiégifentes et de grande ampleur alors qu’un
taux suffisamment élevé protege la population gédéénies (CIRE Antilles Guyane, 2011).

1.1.3.2. Les facteurs liés au vecteur

Les caractéristiques du vecteur peuvent aussi rapdilrisque de transmission. Un vecteur
qui présente un fort risque épidémique est un vectgii est présent selon une densité
vectorielle suffisante, qui a des contacts frégaevec son hote et qui a une durée de vie
supérieure a la période d’incubation extrinsequepdthogene (Guillaumot, 2009 ; CIRE
Antilles Guyane, 2011).

1.1.3.3. Les facteurs liés a I’environnement

Les conditions climatiques influent également sar risque d’épidémie. La chaleur
augmenterait ainsi le risque de survenance d’'undégpe par plusieurs effets sur les
moustiques vecteurs de la dengue (CIRE Antillesa®ay2011) :

- Diminution de la période d’incubation extrinsequaopabilité plus élevée qu’un

moustique vive assez longtemps pour transmettriedtarus),
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- Accélération du cycle du moustique (passage plpgleaa I'age adulte vecteur et
transmission du virus a la descendance),

- Augmentation de la vitesse de réplication du vieuggmentation de la transmission).

D’une moindre maniére, 'humidité et les précipdats favoriseraient les épidémies de

dengue par la création de gites larvaires péri-dilimires (eaux stagnantes autour des
habitations pour la ponte des ceufs et le développedes larves). Paradoxalement, de fortes
sécheresses (notamment en Martinique) ont déjaréndetir implication dans la survenue

d’épidémies de dengue puisque la population a texeda stocker de I'eau a l'intérieur des

habitations (gites larvaires intra-domiciliaires) & étre moins vigilante concernant la

protection personnelle contre les piglres de mgues. Les fortes chaleurs liées a la
sécheresse sont également un facteur de risqu& (@hRlles Guyane, 2011).

L’Institut national pour la prévention et I'éduaati pour la santé (INPES), en accord avec le
Ministere en charge de la Santé, a publié dessodtihformation pour le grand public
concernant la transmission des arboviroses tragscadmme la dengue et le chikungunya en
France métropolitaine. Une affiche expliquant lexdalités de survenance d’'une épidémie
dans le sud de la France est présentée en figuedlesrésume les points essentiels dans
I'apparition d’une épidémie d’arbovirose en France.

coMMENT POURRAIT SURVENIR UNE EPIDEMIE DE CHIKUNGUNYA ou b DENGUE

DANS LE SUD DE LA FRANCE ET COMMENT LA PREVENIR ?

Quelques jours plus tard,
le moustique infecté

AUJOURD’HUI,
devient contaminant.
... I 'y a pas d’épidémie
de chikungunya ni

de dengue en France
Meétropolitaine.
Cependant, un moustique
qui peut véhiculer ces
virus, appelé Aedes
albopictus, est présent
dans le sud de la France.

= Ge moustigue peut alors transmettre
Ie virus & une autre personne saine
Une personne en voyage dans un pays ot De retour dans le sud de la France, en la piquant.

le chikungunya ou [a dengue sont présents, la personne malade se fait piquer
se fait piquer par un moustique porteur de I'un par un moustique Aedes albapictus sain. |
des virus et attrape le chikungunya ou la dengue. Le moustique se fart ainsi infecter

par le virus du chikungunya ou de la dengue.

Il faut 4 a 7 jours pour que

les symptomes du chinkungunya

ou de la dengue apparaissent chez

Ia personne contaminée par le moustigue.

S| LA PERSONNE MALADE
SE PROTEGE DES PIQORES
DE MOUSTIQUES, ELLE CONTRIBUE

A PREVENIR L'EPIDEMIE.
Ellé ne contamine pas
d'autres moustiques

Ainsi le virus ne se propage pas
2 d'autres personnes.

POUR SE PROTEGER

ET PROTEGER LES AUTRES

M Eliminer les eaux stagnantes
ou les moustiques pondent

leurs oeufs (ex : coupelles de pots
de fleurs, gouttiéres...).

Pendant au moins 1 semaine
aprés I'apparition des symptomes,
1a personne malade peut contaminer

M Consulter son médecin traitant un autre maustique sain si elle

en cas de fidvre brutale et
de doulsurs articulaires en
particulier au retour d'un voyage
dans une zone fropicale. 81 LA PERSONNE MALADE
NE SE PROTEGE PAS DES PIQURES
DE MOUSTIQUES, ELLE PEUT
TRANSMETTRE LE VIRUS.
En effet, elle peut se faire piquer par
un moustigue Aedes albopictus sain qui peut
ainsi étre infecté par le virus du chikungunya
ou de la dengue.

POUR EVITER
DE SE FAIRE PIQUER

M Porter des vétements longs et
amples et utiliser des produits
anti-moustiques.

sante.fr

. ww.muﬂ-; g

Figure 5: Infographie expliquant les modalités de wvenance d'une épidémie de dengue ou de chikungumgans le
sud de la FrancgINPES, 2010)
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1.1.4. Exemple de deux maladies vectorielles : la denguele chikungunya

En France métropolitaine et dans les départeméetgsrgoires d’Outre-Mer (DOM-TOM), la
dengue et le chikungunya représentent une menadcEn@plogique importante depuis
I'installation du moustique-tigre, vecteur compéténémergence de ces deux pathologies sur
le territoire francgais impose une surveillanceret protection efficace de la population vis-a-
vis des piqlres &e. albopictusLe pharmacien d’officine est souvent en premiegedipour
répondre aux demandes de conseils des patientadixcpiqlres de moustiques : il doit étre
apte a les informer sur les moyens de protectifioages contre les piglresAdeset a les
sensibiliser au risque de transmission de la dergda chikungunya.

1.1.4.1. Ladengue

La dengue, parfois appelée « grippe tropicale »uestarbovirose transmise a 'homme par
les moustiques du genkedes, Ae. aegypdtant le principal vecteur (Institut Pasteur, 2011
OMS, 2012). Arbovirose la plus répandue dans ledadiatchuekt al, 2009), c’est une
affection qui sévit principalement dans les régitmpicales et subtropicales. Néanmoins,
depuis quelques années, le virus en expansionchédoes Antilles lors des épidémies de
2010 puis a fait son apparition en France métrtgink ouAe. albopictusun autre vecteur
compétent pour la dengue, est désormais implanséit(lt Pasteur, 2011). La transmission a
surtout progressé en zones urbaines et péri-udainé le moustiqueAedes est
particulierement actif (OMS, 2012).

» Le virus de la dengue

Le virus de la dengue (DENV), un virus & ARN dontdistingue quatre sérotypes (DEN-1,
DEN-2, DEN-3 et DEN-4), appartient a la famille délaviviridae et au genre-lavivirus
(INRS, 2010 ; Institut Pasteur de Nouvelle-Calédpr2012).L'infection par le virus de la
dengue n’induit pas d’immunité croisée : aprésatiém par un des sérotypes de la dengue
(dengue primaire), la personne développe une im@wointre le sérotype contaminant, mais
pas envers les trois autres (Dejour-Salamaeical., 2010). Ainsi, 'émergence d’un autre
sérotype n’ayant jamais circulé ou pas depuis abmeuses années, pourrait étre a l'origine
d’'une épidémie de dengues secondaires, pour ldsguelrisque de développer une forme
hémorragique grave serait multiplié par dix (HA®02). Ce phénomeéne s’explique par
I'hypothese d’Halstead selon laquelle la primo-itiien par le virus de la dengue entrainerait
la production de deux types d’anticorps différditstitut Pasteur de Nouvelle-Calédonie,
2012) :

- des anticorps dits « homologues », qui procurerg ummunité a vie contre ce
sérotype,
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- des anticorps dits « hétérologues » (reconnaisksniguatre sérotypes viraux) ou
« facilitants », qui favorisent la multiplicationirale lors d’une seconde infection, d’ou
le risque majoré de formes graves de dengues saicesd

» Cycle de la dengue

Le virus de la dengue peut se transmettre selox clgles (Figure 6). Le cycle sylvatique ou
enzootique, principalement décrit en Afrique etAsie, correspond a la transmission du
DENV d'un singe a un autre par l'intermédiaire des furciferet Ae. africanus C'est ce
cycle qui a été décrit a 'origine chez les prinsagé@ zones rurales (les singes représentent le
réservoir forestier).

Plus tard, apres adaptation des virus de la deagdiautres especesAkdes (Ae. aegypti,
albopictuset polynensis)des cas humains de dengue ont été décrits. Les D¥oNMransmis
d’homme & homme, en zones urbaines, via un cyaiegygue (Duonget al.,2009).

Sylvatic/enzootic Epidemic

TN TN

Primates ¢ | Humans ¢

~ e

Nature Reviews | Microbiology

Figure 6: Les deux cycles de transmission des DENWhiteheacdet al, 2007)

» Clinique de la dengue

Apres la piqQre infectante, la dengue se manifaptés une période d’incubation de 5 a 7
jours ou 2 a 15 jours selon les sources (Hatcktell, 2009 ; InVS, 2011d ; INPES &
Ministere en charge de la santé, 2011). La phasamigque débute quelques jours avant
I'apparition des signes cliniques et dure jusqui@imn 7 jours apres les premiers signes
(Figure 7) Pendant cette période, la personne malade risquellesse fait piquer, de
contaminer d’autres moustiques sains et donc @miine chaine de transmission de la
dengue dans son entourage (INPES & Ministére ergehde la santé, 2011). Des mesures de
protection personnelle s’imposent.
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Figure 7: Chronologie des données virologiques e¢logiques au cours de la dengu@¢NPES & Ministére en charge de
la santé, 2011)

La dengue comprend une large variété de formesiqobs : formes pauci ou
asymptomatiques (quelques jours de fievre seulemeéangue classique (DF pourdengue
fever»), ou dengue hémorragique (DHF poutengue haemorrhagic fevej plus ou moins
associée a un syndrome de choc (DSS podengue shock syndronyg (HAS, 2009). La
plupart des cas de dengue sont peu ou pas symoest(50 a 87%), mais les formes
hémorragiques séveres potentiellement |étalesseptént 1 a 5% des cas de dengue (Dejour-
Salamanceat al.,2010).

La forme clinique classique (DF) se manifeste pasyndrome pseudo-grippal comprenant
une fievre élevée (supérieure a 38,5°C) d'apparitivutale associée a des céphalées,
arthralgies, douleurs rétro-orbitaires, myalgiesyrbatures, éruptions cutanées et asthénie
(Hatchuelet al, 2009 ; INPES & Ministére en charge de la sa@@,1 ; HAS, 2009). La
dengue classique évolue sur une dizaine de jouislenaonvalescence peut étre longue, avec
une fatigue persistante pendant plusieurs mois EBIR Ministere en charge de la sante,
2011).

Le passage a une forme sévere survient généralepesg 3 a 7 jours de fievre au moment
de la défervescence fébrile (baisse brutale deelaef) (INPES & Ministéere en charge de la

santé, 2011). La dengue hémorragique (DHF) se ewtrifpar I'apparition de pétéchies,

d’épistaxis, de douleurs abdominales intenses,otkeissements répétés, d’hypotension, etc.
(INPES & Ministere en charge de la santé, 2011 ;SQRD12). La DHF peut évoluer vers une
forme sévere avec fuite plasmatique, détresseradsipe, troubles de la coagulation de type
CIVD (Coagulation Intra-Vasculaire Disséminée) éfailances viscérales (OMS, 2012).

> Prévention et traitement

Il n’existe a I'heure actuelle ni traitement cufatii vaccin (OMS, 2012). La prise en charge
thérapeutique repose sur la surveillance et l@gmnants symptomatiques. Les points-clés de
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la prise en charge des cas de dengue sont lem&IWIPES & Ministére en charge de la
santé, 2011) :

- Information du patient a propos du risque de trassion a son entourage et des
mesures de PPAV a mettre en place pendant au nroijmurs €f. Partie 4.1.
Recommandations de Bonne Pratique en PPAV),

- Signalement du cas suspect ou déclaration du cesmé,

- Administration d’un traitement antalgique et antgtjque, comme le paracétamol de
palier 1 par exemple. L'aspirine et les anti-infraatoires non stéroidiens (AINS) sont
a éviter en raison du risque hémorragique,

- Hydratation suffisanteper os avec de l'eau associée ou non a des solutés de
réhydratation orale (ou intraveineuse (V) en caslélshydratation sévere),

hY

- Surveillance de facon renforcée des sujets a risipiformes séveres: femmes
enceintes, nouveau-nés, personnes agees, immumoégpinsuffisants rénaux ou
hépatiques et patients traités par antihypertenagissant sur le SRAA (systéme
rénine angiotensine aldostérone),

- Surveillance des parameétres biologiques suivant@matocrite, protéines et
électrolytes sériques, gaz sanguins, plaguettessele coagulation et transaminases,

- Hospitalisation et réhydratation IV en cas de DBEgpres & Renaudat, 2008),

- Remplissage vasculaire avec correction des troudégrolytiques, oxygénothérapie
et éventuellement transfusion sanguine en cas & (B8illaumot, 2009 ; Despres &
Renaudat, 2008).

Plusieurs vaccins actuellement en phases Il etdlédssais cliniques (Chimerivax®,
Replivax®, etc.) offrent des perspectives pouréiaiv (Leorat, 2011). La principale difficulté
réside dans la formulation d’un vaccin qui protégetre les quatre sérotypes du virus de la
dengue a cause de la problématique des anticarpisafats (OMS, 2011). C’est notamment
le souci que rencontrent les laboratoires Sandftea avec la mise au point de leur vaccin
tétravalent baptisé « CYD-TDV ». Il a montré unetpction significative contre seulement
trois des quatre sérotypes; ce vaccin chimériceater inefficace vis-a-vis du DEN-2
(Sabchareoet al.,2012).

1.1.4.2. Le chikungunya

Le chikungunya, dunakondgdialecte de Tanzanie) « ’'homme qui marche coubest une
arbovirose transmise a ’lhomme par les moustiquegethreAedes(Ae. spp dontAe. aegypti
et Ae. albopictus (INPES & Ministere en charge de la santé, 2008)nom illustre la posture
caractéristique des patients atteints de chikunguey raison des douleurs articulaires qu'il
entraine (Institut Pasteur, 2010).
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Le chikungunya a déja provoqué de nombreuses émdam Asie, en Afrique et en Océanie.
La transmission du virus s’est particulierementadéppée dans I'Océan Indien en 2005 et
2006, notamment a La Réunion et en Inde. Enfinuidep007, des cas de chikungunya ont
été rapportés en ltalie puis en FranceAeualbopictugst implanté (Institut Pasteur, 2010).

» Le virus du chikungunya

Le virus du chikungunya (CHIKV) est un virus a ARIN genreAlphavirusqui appartient a la
famille desTogaviridae Il a été isolé pour la premiére fois lors d’'um@démie a Entebbe
(Ouganda) en 1953 (INPES & Ministére en chargeadsahté, 2008).

» Cycle du chikungunya

Comme la dengue, le chikungunya peut se transnesto® deux modes : le cycle sylvatique
et le cycle endémique. En milieu urbain, le virus ahikungunya est transmis d’homme a
homme par l'intermédiaire des moustiques du géedegGaltizere, 2011).

Apres la piglre infectante deAkdes)a personne contaminée passe par une phase gilsacie
d’incubation de 4 & 7 jours (pouvant étre compeisiee 1 et 12 jours) (Figure 8).

Dlﬁg!nosnﬂ Diagnostic tardif
précoce

Virus, génome

Ig G

Pigfire de
Moustique

|

Ll
37 J3-2/41 40 J7- J10 Y/

Figure 8: Chronologie des données virologiques eémlogiques au cours du chikungunya
(InVS, 2011a)

Deés l'apparition des premiers signes cliniquesRIM viral est présent dans la circulation
sanguine pour une durée moyenne de 7 jours. Dusdtd phase de virémie, I'utilisation de
moyens de protection personnelle (répulsifs, mquaires imprégnées, etc.) est indispensable
pour éviter que la personne se fasse piquer etllguensmette le CHIKV a d’autres
moustiques permettant ainsi d’entretenir le cydetrdnsmission du chikungunya dans son
entourage (Figure 9) (INPES & Ministére en chargdadsante, 2008).
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Figure 9: Cycle de transmission du CHIKV(Moustiques infos, 2012)

» Clinique du chikungunya

Comme la dengue, le chikungunya présente diveose®es cliniques.

Aprés une période d’incubation généralement corapgigtre 4 et 7 jours, la forme clinique
classique de chikungunya se manifeste par I'apparlirutale d’'une fievre élevée (plus de
38,5°C) associee a des douleurs articulaires uwamles touchant principalement les
extrémités des membres (poignets, chevilles, mains) rachis. D’autres symptdmes peuvent
également survenir : des myalgies (dans 70 a 9%/cds), des céphalées ou une éruption
maculo-papuleuse du tronc et des membres (dansd88%as). Des hémorragies mineures a
type de gingivorragies ou d’épistaxis ont été désrchez I'enfant (INPES & Ministére en
charge de la santé, 2011 ; Institut Pasteur, 20&@0Jzere, 2011). L’évolution peut étre
rapidement favorable, aprés une phase de convatEsde plusieurs semaines durant laquelle
les arthralgies parfois invalidantes ainsi qu’'urgthénie importante peuvent persister
(Gauizere, 2011). Certains patients décrivent aussiperte de poids (liee a une dysgueusie)
ou une chute de cheveux (INPES & Ministére en ahadegla santé, 2008). Dans certains cas,
la maladie peut évoluer vers une phase chronigueetgaisée par des arthralgies persistantes
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(pendant plusieurs mois, voire plusieurs anné®#PKIS & Ministére en charge de la santé,
2008).

Il existe également des cas de chikungunya asyngtigoes. A I'opposé, les récentes
épidémies a La Réunion ont montré I'existence deés atypiques graves ayant donné lieu a
plusieurs déces. Il s’agissait le plus souvent @mifastations digestives, neurologiques ou
hépatiques (INPES & Ministere en charge de la s@0@8).

> Prévention et traitement

En I'absence de traitement antiviral spécifique,plise en charge du chikungunya est
essentiellement symptomatique. Elle repose sur{&aii2011) :

- Linformation du patient a propos du risque de $raission a son entourage et des
mesures de PPAV a mettre en place pendant au nfoijmrs ¢f. Partie 4.1.
Recommandations de Bonne Pratique en PPAV),

- Le signalement du cas suspect ou la déclaratiaragdconfirmé,

- La surveillance de facon renforcée des sujets queide formes séveres : femmes
enceintes, nouveau-nés, personnes agees, immumoégpinsuffisants rénaux ou
hépatiques et patients traités par antihypertenagissant sur le SRAA (systéme
rénine angiotensine aldostérone),

- Des antalgiques non salicylés (paracétamol en premintention) (INPES &
Ministere en charge de la santé, 2008),

- Des AINS (dans le respect des contre-indications),

- Des corticoides a doses dégressives dans les fehm&sques invalidantes,

- Du méthotrexate ou des anti-TNF alpha pour les ésrrhumatismales chroniques,

- Des séances de kinésithérapie apres la phasesfébril

- Un traitement en réanimation pour les formes les graves.

1.2.Epidémiologie des maladies vectorielles a traversuglques exemples

Afin de mieux comprendre I'intérét des répulsifssamté publique, il est important d’avoir
quelques notions d’épidémiologie des maladies vieties.

Dans cette partie, seules certaines de ces patbeslsgront abordées. Les moustiques sont les
vecteurs des trois maladies choisies : a) la dergueslle a provoqué des épidémies dans les
DOM-TOM) ; b) le chikungunya, puisqu’il existe aetlement un risque d’épidémie en
Europe depuis l'installation d’un vecteur compéteet c) le paludisme, car il représente un
probleme de santé publique majeur (La Rueteal, 2010a; WHO & Global malaria

31



programme, 2011). Dans un premier temps, I'épidégie de certaines de ces infections
sera abordée a I'échelle mondiale, puis dans wnseemps, a I'échelle nationale.

Pour plus d’informations sur les autres pathologiestorielles, un tableau regroupant les
principales infections humaines et zoonotiques ansimission vectorielle, avec leurs
caractéristiques épidémiologiques, est consuliblannexe 1.

1.2.1. Dans le Monde

1.2.1.1. Exemple de la dengue

C'est l'arbovirose la plus répandue dans le mong@ ihillions de cas annuels selon

I'Organisation mondiale de la santé ou OMS), e¢ dffecte tous les continents (surtout
I’Amérique latine et I'Asie). L'OMS estime que 2rbilliards de personnes y sont exposees
(soit deux cinquiemes de la population mondialeyjed 22 000 en meurent chaque année
(Dejour-Salamancat al, 2010 ; La Ruchet al, 2010b).

Comme le montre la figure 10, la dengue est aaomedht en recrudescence. Les épidémies se
sont intensifiées ces dernieres années : epidéei2008-2009 en Nouvelle-Calédonie, de
2009 au Cap-Vert, de 2010 aux Antilles francaides2010 aux Comores, etc.

1200000 T - 70

1000000 + sess64 T 50
W 50 .;
@ 800000 t+ -
8 B
rd L 40 D
s y &
2 600000 + 5

@

_E 479 848 - 30 g
S 400000 + z
296554 0 =

el | 122,174 10

o0a_— 18497 l
0 1 = + + + -0

1955-1959 1960-1960 1870-1979 1980-1989 1920-1999 2000-2007
(*formes simples et séveres)

Figure 10: Nombre annuel moyen de cas de dengueretmbre annuel moyen de pays notifiant des cas a INDS, 1995-
2007(InVS, 2011b)

La propagation du virus a lieu dans les pays d®jahés par la dengue, mais également dans
des zones jusque-la indemnes. Ainsi, en 2010, dssacatochtones ont été déclarés en
Ameérique du Nord (Floride) et également en EurajeiX cas en Croatie et deux en France, a
Nice dans les Alpes-Maritimes) (Ministére en chatgda santé, 2011 ; InVS, 2011b).
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1.2.1.2. Exemple du chikungunya

Cette pathologie a transmission vectorielle toygthiecipalement deux continents, I'Afrique
et I'’Asie, mais aussi I'Océanie (Nouvelle-Calédgraedepuis peu, 'Europe. L’Amérique est
indemne du virus.

Ces dernieres années, d'importantes épidémiest@mieélarées, notamment en 2005 et 2006
dans I'Océan Indien (Figure 11). A la Réunion,Aesiesont infecté 266 000 personnes entre
2005 et 2006, soit une prévalence du chikunguny8496. A Mayotte, la prévalence était
estimée a 38%. Le virus s’est ensuite propagé em, Asirtout en Inde avec plus d’'1,4
millions de cas estimés (Ministere en charge daitdé, 2011 ; InVS, 2011c).

Evolution de ['épidémie de chikungunya a La Réunion

Année 2005 Année 2006

Figure 11: Evolution du nombre de cas hebdomadairede chikungunya lors de I'épidémie de 2006 & La Réumi
(Moustiques infos, 2012)

Comme pour la dengue, la circulation du virus chgunya s’est récemment étendue a
I'Europe. En 2007, un premier cas importé d’Indeltatie a engendré la premiére épidémie
(InVS, 2011c). Depuis, dans le sud-est de |la Fram&teopolitaine, ou une especédtesest
implanté Ae. albopictuy un foyer de deux cas autochtones a été idemtifiseptembre 2010
a Fréjus (Var) (Ministére en charge de la sant&120nVS, 2011c).

1.2.1.3. Exemple du paludisme

Le paludisme est une infection parasitaire, duaairg espéces ddasmodiumtransmise par

la pigGre de moustiques du germeophelesLe paludisme est un probléme de santé publique
a I'échelle mondiale puisque 40% de la populatioresy exposée, mais il affecte tout
particulierement le continent africain.
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D’apreés le rapport 2011 de 'OMS sur le paludisraaslle Monde, 106 pays sont en situation
d’endémie palustre et 216 millions de cas de patudiont été déclaréen 2010, dont plus
de 80% en Afrique. En 2010, le nombre des décesadymludisme s’éleve a 655 000, dont
91% en Afrique (principalement chez I'enfant). Erridue, les décés estimés dus au
paludisme représentaient 0,5 a 5% de la populaior2006 (Figure 12) (WHO & Global
malaria programme, 2011).

Estimated deaths due to malaria per 1000 population, 2006
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on the part of the World Health Organization concerning the legal status of any cauntry, territory, city or area or of its authorities, R World Healt
or concerning the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted lines on maps represent approximate border lines for which WEW Organization

there may not yet be full agreement. < WHO 2009, All rights reserved.

Figure 12 : Estimation du nombre de déces dus au palisme en %o de la population, 2006//HO, 2011)

Au vu de cette situation internationale inquiétarie plan mondial de lutte contre le
paludisme Global Malaria Action Planou GMAP), élaboré par le Partenariat RBNO(|
Back Malaria: « Faire reculer le paludisme ») en 2008, propwseadre d’action global pour
faire reculer le paludismd&pll back malaria2008).

Les objectifs du GMAP a I'échelle mondiale ont @b¢ualisés en juin 2011, au vu des progrés
réalisés en 2010. En 2010, les chiffres annoncé$s @S montrent d’importants progrés
(recul de 17% des cas de paludisme a I'échelle ratendepuis 'année 2000, et diminution
de 26% pour le nombre de déces dus au paludisms)ilneste encore beaucoup d’'efforts a
faire pour atteindre les objectifs internationawvévpis (réduction de 50% du nombre de cas de
paludisme en 2010). Les objectifs révisés panttepariat RBM sont les suivants :

- Réduire le nombre de cas de paludisme de 75% &% p@f rapport a I'année 2000,

- Réduire pratiguement a zéro le nombre de déceawpaludisme d’ici 2015,

® Le paludisme, au méme titre que la dengue, ladigaune et le chikungunya, est une maladie & déida
obligatoire (InVS, 2012a).
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- Eliminer le paludisme d’ici 2015 dans dix pays dépentaires (par rapport a 2008)
et en Europe.

Une analyse, faite a partir de vingt pays africain®rte morbidité, montre qu’atteindre les
objectifs de couverture antipaludique prévus pabBMAP aurait une incidence significative
sur la mortalité due au paludisme (Figure 13) (W& Global malaria programme, 2011).
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Figure 13 : Evolution de la mortalité due au paludisne en Afrique en cas d’atteinte des objectifs du GKP (Roll back
malaria, 2008)

Les cartes des pays et zones a risque de chikuagu®y dengue et de paludisme sont
consultables en annexe 2.

1.2.2. Etat des lieux en France métropolitaine

Depuis 2004, le moustiquée. albopictus ou « moustique-tigre », s’est implanté dans
certains départements du sud-est de la France Brches-du-Rhéne, Alpes-maritimes,
Haute-Corse, etc.) (Ministére en charge de la Sa®EGE, 2011).

Ae. Albopictugdu latinalbopictus: «tacheté de blanc ») (Figure 14), est reconnaisgadle
sa chitine recouverte de taches blanches qui huelat un aspect zébré. Son nom commun de
« moustique-tigre » fait référence a son cara@gressif et vorace (Moustiques infos, 2012).

Figure 14: Photographie dAe. albopictusou "moustique-
tigre" (InVS, 2011d)
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Ce moustique originaire d’Asie du sud-est et haiginent vecteur de maladies en régions
tropicales et subtropicales, peut également tratisenedes arbovirus en France
meétropolitaine. Sa récente propagation aux contgnemeéricain, africain et maintenant
européen, a été favorisée par le commerce maridienpneus. Ces derniers constituent en
effet d’excellents gites pour le développement ldeges de moustiques (eaux stagnantes)
(Moustiques infos, 2012).

Pour mieux visualiser I'expansion du moustiquedides figures 15 et 16 représentent la
propagation de la zone colonisée pa. albopictusentre 2004, début de la surveillance du
moustique en France, et 2011.

Le risque d’initier une chaine de transmission (gatchtones) dans le sud de la France
métropolitaine est bien réel. En effet, il est puss d'une part, par une population
suffisamment dense de vecteurs compétents (impilamtd’Ae. albopictuy et d’autre part,
par I'introduction du virus par l'arrivée de perses virémiques (cas importés) (La Ruete
al., 2010a). Le risque de transmission est limité @driode d’activité du moustique-tigre,
c’est-a-dire entre mai et novembre (InVS, 2011d).

Compte-tenu de ce risque de transmission secondairit qu’il n’existe aujourd’hui aucun
vaccin ni traitement curatif spécifique et que das de formes séveres parfois |étales ont été
décrits, les autorités francaises ont donné leasigiralerte et ont mis en ceuvre un plan
national anti-dissémination du chikungunya et dédague en métropole dés 2006 (Ministere
en charge de la santé, 2011). Ce plan était fomdgumatre axes :

- Renforcer la surveillance épidémiologique et entiagique pour prévenir et évaluer
les risques de dissémination,

- Renforcer la lutte contre les moustiques, vectpatsentiels de maladies,
- Informer et mobiliser la population et les professiels de sante,

- Développer la recherche et les connaissances.

Grace a cette surveillance renforcée et a la d&iarobligatoire (DO) des cas de dengue et
de chikungunya, des rapports comparant I'évolutiomombre de cas de ces deux maladies
ont été publiés. La figure 17 répertorie les épisochétropolitains de chikungunya et de
dengue déclarés par les laboratoires francais 68 a@2009 (exclusivement des cas importés
car aucun cas autochtone n’a été rapporté ava)2D4 période d’activité &e. albopictus
est comprise entre les mois de mai et de noversblen I'Entente Interdépartementale pour
la Démoustication (EID) du littoral méditerranéddirfistére en charge de la santé, 2011 ; La
Rucheet al, 2010b).
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Surveillance d'Aedes albopictus : état des lieux
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Figure 15: Evolution de l'implantation d'Ae. albopictusen France métropolitaine et en Corsentre 2004 et 2010
(Ministére en charge de la santé & ADEGE, 2011)

Réseau de surveillance d'Aedes alboplcius - Sud de la France el Corse
Décembre 2011
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Figure 16 : Extension de la zone colonisée pae. albopictusen 2011(EID Méditerranée, 2012) : Extension de la
colonisation paAe. albopictuswux départements du Vaucluse, du Gard et de I'Htérau
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Figure 17 : Evolution du nombre de cas de dengue ehikungunya rapportés par les laboratoires en Frane
métropolitaine de 2005-2006 a 200@.a Rucheet al, 2010a)

On note que le nombre de cas de dengue importégtnpole a augmenté en 2007. Ce sont
probablement les épidémies de dengue de 2007 atileAnfrancaises (Guadeloupe et
Martinique) qui ont favorisé l'importation de cas enétropole. Les épidémies de Saint-
Martin, de Saint-Barthélemy et de Guyane surverene®008 et 2009 ont sans doute eu moins
d’influence sur le nombre de cas de dengue en Eramé&tropolitaine (La Ruchet al,
2010a).

En ce qui concerne les cas de chikungunya impenésétropole, leur nombre a subi une

hausse trés importante en 2006, notamment palukin€e des épidémies de 2005 et 2006 a
La Réunion (Figures 17 et 18), mais aussi par keren place du systeme de DO. Puis, de
2007 a 2009, I'absence d’épidémie de chikungunye des TOM a entrainé une baisse non
négligeable du nombre de cas importés en métr¢pal®ucheet al, 2010a).
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Figure 18 : Distribution des cas importés d’infectbn a chikungunya en France métropolitaine par moisle début des
signes, 2005-200@.ambertet al, 2007)
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L’année 2010 a été marquée par une tres forte autgtien du nombre de cas de dengue
importés en France métropolitaine (en lien avecélgsiémies qui ont frappé les Antilles
francaises) ainsi que l'apparition des premiersazaschtones de dengue et de chikungunya
(CIRE Sud, 2011a). Les foyers de cas autochtoneétériétectés en région Provence-Alpes-
Cote-D’azur (PACA) en septembre 2010. lls impliguaiideux cas de dengue a Nice et deux
cas de chikungunya a Fréjus.

Les cas autochtones de dengue concernaient deumnémme 18 et 60 ans, habitant a 70
metres I'un de l'autre et sans aucune notion deageyécent. lls ont développé une forme
clinique de dengue classique (DF) avec fieévre, gigal asthénie et thrombocytopénie a
environ deux semaines d'écart (le premier s'estatéde 23/08/2010 et le deuxiéme le

11/09/2010). Le rapprochement spatio-temporel dedeex cas de dengue suggere fortement
I'existence d’une chaine de transmission localeRluaheet al, 2010b).

Les cas autochtones de chikungunya concernaient jgemes filles de 12 ans scolarisées
dans le méme établissement & Fréjus et sans ndéovoyage hors métropole. Elles ont
présenté une forme clinique typique du chikunguayac fievre, asthénie, arthralgies et
éruption cutanée ; le premier cas ayant été didigigsle 24/09/2010 et le deuxiéme le
lendemain. Aprés recherche, un cas suspect impdrtde, résidant également a Fréjus (a
guelques dizaines de metres du deuxieme cas an®ht@vait été signalé via le réseau de
surveillance le 29/08/2010. Il pourrait étre a igmme de ce foyer de cas autochtones de
chikungunya (InVS, 2010).

Depuis, en 2011, le dispositif de surveillance aficmé seize cas de dengue et trois cas de
chikungunya, tous importés, sur les neuf départésnieancais colonisés pére. albopictus
(Corse du Sud, Haute-Corse, Alpes-de-Haute-ProyeAdges-Maritimes, Bouches-du-
Rhéne, Var, Gard, Hérault et Vaucluse) (CIRE Swd,1d ; CNEV, 2012).

Pour 'année 2012, I'Agence régionale de santé (ARSCA a dressé un premier bilan en
septembre (la surveillance a lieu dlimhai au 30 novembre) : une vingtaine de cas importé
ont été notifiés mais encore aucun cas autochtomémé a ce jour (Figure 19). La présence
d’Ae. albopictusa cependant été détectée en Lot-et-Garonne au uliasit: dix
départements francais sont maintenant colonisé&{CR012).

cas importés _ og;fon es €N it E: a investigations
. cas confirmés confirmés _ attente RHEME C& entomologiques
departement suspects d'inves- r;isc:.ll[.ta?-s inf I
dengue Chik dengue Chik tigation queg mnat?cr.; p';::ii; . i Itirsent
|Alpes-de-Haute-Provence 14 1 0 0 0 3 0 2 2 0
|Alpes Maritimes 107 4 1 0 0 2 6 15 8 3
Bouches-du-Rhéne 123 10 1 0 0 5 18 24 16 1
\Var 174 2 0 0 0 4 5 14 12 3
Vaucluse 25 1 0 0 0 3 1 2 1 0
Corse du Sud 10 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Haute-Corse 14 il 0 0 0 0 0 1 1 1
Total 467 19 2 (] 0 17 30 58 40 8

Figure 19 : Bilan de la surveillance des cas de dgue et de chikungunya entre le 1er mai et le 6 sgphbre 2012(CIRE
Sud, 2012)
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1.3.La lutte anti-vectorielle : LAV

La lutte contre les vecteurs s’articule en troisnglis axes: les actions collectives, la
protection personnelle anti-vectorielle (PPAV) e burveillance eépidémiologique et
entomologique.

La LAV inclut la lutte contre les arthropodes verteou nuisants qui posent un probleme de
santé publiqgue (CNEV, 2012). En France, seuls lesistiques font I'objet de mesures
collectives de LAV a proprement parler (Fécherol&§08). Selon le Centre National
d’Expertise sur les Vecteurs (CNEV), l'objectif de@ LAV est de «contribuer [...] a
minimiser les risques d’endémisation ou d’épidétiosa a diminuer la transmission d’agents
pathogenes par des vecteurs, a gérer les épiddmimaladies a vecteur, le tout dans un cadre
stratégique formalisé » (CNEV, 2012).

1.3.1. Lutte collective

La lutte anti-vectorielle collective repose sur fé@iéntes méthodes: physiques
(environnementales), chimiques (biocides), biologi| et génétiques (ANSES, 2011). Les
moyens de lutte employés varient selon le vecleutpntexte épidémiologique et le niveau
socio-économique de la population (CNEV, 2012).skurs actions sont souvent mises en
place : on parle de lutte anti-vectorielle intégi€écherolle, 2008).

La lutte chimique ou biocide comprend ['utilisatidiinsecticides pour diminuer I'abondance
des vecteurs en ciblant un ou plusieurs stades édelappement (larves, adultes). Les
insecticides regroupent difféerentes molécules appant a plusieurs familles chimiques
(organophosphorés, carbamates, pyréthrinoidesingeuticides, etc.) et ayant des modes
d’action variés. En France, dans la lutte contse feoustiques, les traitements de LAV
reposent principalement sur IBti, ou Bacillus thuringiensisvar israelensis (un bio-
insecticide), contre les larves de moustiqueslévicide), et la deltaméthrine, un insecticide
de type pyréthrinoide, contre les moustiques aslld& adulticide). La stratégie de choix
d’'un insecticide pour la lutte collective dépend chntexte épidémiologique (traitements
adulticides pertinents en cas d’épidémie) maisiadsd’espece de moustiqgue concernée :
pour lutter contre les moustiques des gerredeset Culex,l'insecticide doit étre larvicide
(gites larvaires d’eaux stagnantes assez limit@s Bespace) ; pour la LAV dirigée contre les
Anopheles,le choix d'un insecticide actif sur le stade adulist le plus approprié
(moustiquaires imprégnées, pulvérisations intraidibiaires) (ANSES, 2011 ; Fontenillet

al., 2009). La lutte biocide doit étre associée a dé&mimesures de LAV puisque bon nombre
des substances insecticides ont un impact négatiflenvironnement ainsi que sur les
professionnels de la démoustication (certains tisdes sont des cancérogenes, des
neurotoxiques ou des perturbateurs endocriniensnpels). De plus, utilisés seuls, ils
représentent une pression de sélection favorabéen&rgence de populations de moustiques
résistants (Fécherolle, 2008 ; ANSES, 2011).
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La lutte physique contribue a rendre I'environnetrtesstile a la population de vecteurs par
I'élimination des gites larvaires (drainage, colaggt des cavités naturelles, gestion des
déchets, des plans d’eau et des eaux useées, etathment en zones urbaines (ANSES,
2011 ; Fécherolle, 2008 ; Fontenidieal.,2009).

La lutte biologique est fondée sur l'utilisation pleédateurs de larves de moustiques, comme
certains poissons ou insectes aquatiques entomephag dans une moindre mesure de
parasites (Fécherolle, 2008). Les microorganisnmesnte leBti produisent des toxines a
tropisme intestinal qui entrainent des lésions @emiuqueuse intestinale. Ces derniéres
empéchent les larves de moustiques de se nolgtBti a donc une action larvicide (ANSES,
2011 ; Fontenillest al.,2009).

Enfin, la lutte génétique, comprenant le lachendddes stériles (absence de fécondation des
femelles hématophages) et la manipulation géenétitpsefemelles (insertion d’'un fragment
d’ADN rendant le moustique inapte a transmettre mmadadie : capacité vectorielle réduite),
est en voie de développement. Cette méthode esnhdapt tres colteuse et souvent mal
vécue par la population locale, ces lachers en enésmnt source d’'importantes nuisances
(ANSES, 2011 ; Fécherolle, 2008).

1.3.2. La protection personnelle anti-vectorielle (PPAV)

La PPAV est définie par une stratégie de protectiontre les piglres d’arthropodes
potentiellement vecteurs de maladie au niveau iddel. Pour lutter contre les moustiques, la
PPAV utilise differents moyens de protection :

- Des répulsifs cutanés, qui repoussent les moustigme modifiant leur perception
olfactive,

- Des moustiquaires imprégnées d’insecticide (de pyréthrinoide), qui protegent de
la piqUre des vecteurs a activité nocturne pririeipant,

- Des vétements couvrants et tissus imprégnés dalipgadsecticides ou répulsifs, en
complément de I'utilisation des répulsifs cutanéarges zones découvertes,

- Et éventuellement des mesures insecticides d’appa#rosols, diffuseurs électriques,
serpentins fumigénes, etc.

L'utilisation de moustiquaires et de dispositifs diffusion a l'intérieur du domicile confére
également une protection collective au niveau fa(EMV et SFP, 2010).

1.3.3. Surveillances épidémiologique et entomologique enrdnce

En France métropolitaine, la surveillance s’estieimient développée depuis 2005, avec

l'implantation du moustique-tigre, vecteur compét@our les virus de la dengue et du

chikungunya. Puis, en 2006, la mise en place dun Plational anti-dissémination du
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chikungunya et de la dengue en métropole, prévudepslinistére en charge de la Santé, a
permis de renforcer la surveillance épidémiologigeuentomologique, notamment dans les
départements ofie. albopictusest implanté (La Ruchet al, 2010a ; InVS, 2011a).

1.3.3.1. Surveillance épidémiologique

La surveillance épidémiologique repose sur deuxtesyss complémentaires (Dejour-
Salamanceat al, 2010) :

- Le réseau des laboratoires effectuant le diagndstitogique de la dengue et du
chikungunya (surveillance des cas importés en pékecdepuis le * janvier 2006),

- La DO des cas confirmés biologiquement (importésawbchtones) depuis juillet
2006. La DO est définie par l'arrété du 7 juilled0B relatif a la notification
obligatoire des cas de chikungunya et de dengues l@acadre du plan national anti-
dissémination de la dengue et du chikungunya emop@le. Elle s’effectue a l'aide
d’une fichecerfan°12685-02 envoyée a I’ARS pour validation et amoisation, puis
transférée a I'Institut national de veille sangaiimVS) pour analyse.

Les objectifs de cette surveillance sont le receiese des cas importés, la détection rapide
des cas autochtones et le suivi de I'évolutionideitlence de tous les cas confondus, dans le
but de limiter le risque de dissémination secomdaim métropole (La Ruchet al, 2010 ;
Ministére en charge de la santé, 2011 ; InVS, 2D11a

Dans les départements du sud de la France ou |stimoertigre est présent, s’ajoute au
systéme de surveillance national un dispositif l@easignalement accéléré des cas suspects
de dengue et de chikungunya. L'objectif de ce systeéomplémentaire est de détecter de
facon précoce tout cas suspect cliniquement. Denfacatique, la notification du cas suspect
est envoyée a I'ARS et la demande de confirmatiologique accélérée au Centre National
de Référence (CNR) des arbovirus (Ministére engehde la santé, 2011 ; InVS, 2011a). Ce
dispositif permet la mise en ceuvre rapide de mé&thoe LAV (démoustication autour du cas
suspect), sans attendre la confirmation biologiqueCNR, et active le renforcement de la
surveillance entomologique (Ministere en chargéadsanté, 2011 ; CIRE Sud, 2011a; InVS,
2011a). Un schéma détaillant le circuit de l'infation relative aux cas de dengue et de
chikungunya en France métropolitaine est consdtabi annexe 3. Dans les DOM, la
surveillance est assurée par les ARS et les Cellater-Régionales d’Epidémiologie (CIRE)
(InVS, 2011a).

Dans le cadre de la surveillance épidémiologiquaugplan national anti-dissémination de la
dengue et du chikungunya, le pharmacien a pourionisau niveau local (particulierement
dans les départements colonisésAmralbopictus(Ministére en charge de la santé, 2011) :

- de prodiguer des conseils pour les voyageurs,
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- d’informer la population sur les mesures de lutete les gites larvaires,
- de donner les conseils adaptés concernant |'utdisales répulsifs et autres moyens
de protection.

Pour cela, il est tenu de se former vis-a-vis dgalsifs (utilisation, mode d’action, contre-
indications, conseils de bon usage, etc.) et deesie informé des mesures prises par le
gouvernement dans le cadre du plan national, nowrhpar la lecture des courriers aux
professionnels de santé, des bulletins d’infornmatite I'ordre des pharmaciens, et des
actualités fournies par les ARS et les EID (Mimsten charge de la santé, 2011 ; Marchet,
2012). Récemment, un article consacré au conskilffecine a propos de la LAV (revue
Actualités Pharmaceutiquedait un état des lieux des connaissances desmaltans
d’officine en matiere de LAV et propose de se farwia la consultation d’'un blog dédié aux
pharmaciens_(http://arbovirusetpharmacien.over-btwg) (Marchet, 2012).

1.3.3.2. Surveillance entomologique

En France meétropolitaine, la surveillance entomiglog est assurée par les différentes
Ententes Interdépartementales pour la DémousticatielD Atlantique, EID Méditerranée,
etc. Depuis 2009, la surveillance entomologique mesistiques a été renforcée puisqu’ils
sont maintenant tous considérés comme vecteursitppdsede maladies suite a I'expertise
collégiale a propos de la LAV en France, demanagepjusieurs ministéres francais (IRD,
2009). La démoustication est une composante dé\la ¢t la surveillance des moustiques,
une mesure préventive de LAV.

La surveillance entomologique est particulieremdsteloppée en Mediterranée, ou le
moustique-tigre est implanté. Elle a pour objedgflocaliser et de suivre I'évolution de la
zone colonisée par le vecteur. Elle consiste aucapies moustiques adultes ou les ceufs.
Pour les adultes, on utilise des pieges attraptifgsiques (émissions de @Qu chimiques
(attractants olfactifs) en zone rurale ou urbaielers 'espece de moustique recherché&e. (
albopictus est essentiellement urbain). Pour capturer less adaf moustiques, des piéges
pondoirs sont mis en place : il s’agit de résesrdieau dans lesquels les moustiques femelles
peuvent pondre, mais la présence d’insecticide ehgk transformation des ceufs en larves.

Une fois les différents stades de développememalgstiques récupérés, ils sont analysés et
répertoriés (espéce, zone géographique, etc.)e Geftveillance permet ainsi de suivre
I’évolution de l'implantation de certains moustiguen France et de mettre en place des
actions de LAV (démoustication par traitement emviremental adulticide et/ou larvicide) ou
de prévention (Figure 20) (Ministére en chargeadsdnté, 2011 ; EID Méditerranée, 2012 ;
ADEGE, 2012 ; EID Atlantique, 2012).
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Exceptionnellement, des traitements anti-adultes, En prévention, une gestion hydraulique
peuvent étre déclenchés a la demande des autorités. concertée avec les propriétaires et les gestionnaires
reduit les espaces de pontes et les éclosions des ceufs.

B du stad
ATLANTIQUE Ne: éu:ta e

DEMOUSTICATION
SANTE - ENVIRONNEMEN

Figure 20: Modalités d'intervention des EID selon Ie résultats de la surveillance entomologiquilD Atlantique, 2012)
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2. Les répulsifs : généralités

2.1.Définition d’'un répulsif

L’adjectif répulsif provient du latimepulsus. qui exerce une répulsion (Larousse, 2012). De
maniere plus précise, un répulsif ou insectifugaias substance, appliquée sur la peau ou les
vétements, capable de repousser les insectes (measst mouches, simulies, moucherons,
taons, tiques, puces, etc.), sans les tuer. Céfimittbn oppose les répulsifs aux substances
insecticides, qui tuent l'insecte. Cette action @s8ite un contact avec le produit: les
substances n'ayant qu’une action insecticide n’atn@ét donc pas la pigdre (InVS, 2012b).
Notons que certains répulsifs présentent une aatisecticide, et que certains insecticides
sont également répulsifs.

Les répulsifs cutanés, appliqués sur les partiesud@rtes du corps, présentent une protection
de durée variable (de I'ordre de quelques heukesjlurée d’efficacité varie en effet avec de
nombreux facteurs: la concentration en substaépelsive, la formulation du produit
répulsif, la nature de la molécule répulsive, l&uwe appliqué et le rythme des applications,
la température extérieure, la sudation, I'applaatsimultanée d’'un protecteur solaire, ou
encore la baignade (Ministére en charge de la sa206t#8 ; RevudPrescrire 2010 ; InVS,
2012b).

L’efficacité des répulsifs anti-insectes a été gipalement évaluée sur les moustiques, mais
leur mécanisme d’action est applicable a tous tdgapodes. lls sont cependant inefficaces
sur les hyménopteres (abeilles, guépes, etc.) (Eorale, 2001 ; Maurille, 2005 ; SFP, 2012 ;

SMV et SFP, 2010).

2.2 Historique des substances répulsives

L'utilisation de techniques pour repousser les dtese remonte a la Préhistoire. A cette
épogue, les hommes utilisaient la fumée dégagéke gau et appliquaient parfois de la boue
sur leur peau. Puis, a I'’Antiquité, certains peaplaligénes avaient recours aux aiguilles de
cedre et a la graisse d’ours en application cutaaées que Dioscoride (40 — 90) commencait
a utiliser les extraits de plantes comme l'absimthie neem (Charpentier, 2006).

C’est un peu plus tard que 'homme a commencéli&arties huiles essentielles pour leurs
propriétés répulsives. L’huile essentielle de citelle, découverte en 1901, a été la substance
répulsive la plus largement utilisée jusqu’aux @&:A940 et est toujours actuellement
présente dans de nombreuses formulations (&a#ét, 2008). Le diméthylphtalate (DMP) et
I'éthyl-hexanediol (EHD), tous deux d’origine noathéricaine, ont ensuite été parmi les
premiers répulsifs synthétisés: le DMP, a été aéed en 1929 et 'EHD en 1935
(Combemale, 2001 ; Lundwadt al.,2005).
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Avec la seconde guerre mondiale, la recherche deaanx composés répulsifs a été stimulée
par les Etats-Unis, les soldats américains ayaswibed’une protection contre les maladies
vectorielles transmises par les arthropodes ahéer (Paluclet al, 2010). Ainsi, en 1946, le
DEET (N,N-diéthyl-m-toluamide) a d’abord été syribé par le ministére de I'agriculture
des Etats-Unis pour un usage militaire, puis aétémercialisé en 1956 pour le grand public.
Il a longtemps été considéré comme le répulsif @s parge spectre et le plus efficace
jusqu’aux annees 1950 (Kagzal., 2008).

Plus réecemment, la recherche de nouveaux composéstifuges a permis la synthése de
I'IR3535 en 1969 (Allemagne) par les laboratoiresrbk (commercialisation en 1975), et de
la perméthrine, un pyréthrinoide de syntheése qui eg tant que répulsif et en tant
gu'insecticide, commercialisée pour la premiére fem 1973. Puis, c’est au cours des années
1990 que le KBR3023, ou icaridine, a été synthéimeéles laboratoires Bayer (Allemagne)
(Kot, 2007 ; Paluchet al, 2010). Enfin, le Citriodiol™ (p-menthane-3,8-diou PMD),
découvert a la méme période, est d’origine angkiaboratoires Citrefine) (Lundwadt al,
2005 ;Citrefine International LTD2012).

2.3.Indications des répulsifs : intérét et place dansal LAV

Les répulsifs sont utilisés pour se protéger desates, nuisibles et/ou vecteurs de maladies.

Dans les zones géographiques indemnes de vectem@étents, les produits répulsifs sont
utilisés pour repousser les insectes nuisiblesniiaance concerne la géne, I'inflammation
due a la piqlre ou a la morsure, ou les manifestatallergiques liées au contact avec
I'arthropode (SMV et SFP, 2010).

Dans les zones ou certains insectes vecteurs reqidntés, les répulsifs sont employés pour
se protéger des piqlres d’arthropodes hématoph{agmsstiques, tiques, phlébotomes, etc.)
et donc des maladies dont ils sont vecteurs. Lasmésion de la maladie vectorielle
s’effectue suite a l'ingestion, par I'insecte piqued’un agent pathogéne avec le sang d'un
hote infecté (humain ou animal) et par injectiaimanouvel héte lors d’un autre repas de sang
(SMV et SFP, 2010).

Avec I'apparition de parasites résistants auxdménts antipaludiques et d’'insectes résistants
aux insecticides dans les années 1990, la placeedaksifs (en application sur la peau et sur
les textiles) en PPAV a pris une importance comatalé. lls représentent maintenant une
stratégie essentielle dans la protection contpdére des arthropodes vecteurs de maladies.
Leur efficacité est souvent augmentée par l'utilisa d’autres mesures de protection
(moustiquaires, vétements couvrants, entretierdp#ricilaire contre les gites, etc.) variant
selon I'espéce d’insecte dont on cherche a éwatprdare (SMV et SFP, 2010).
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2.4.Caractéristiques du répulsif idéal

Le répulsif idéal serait efficace contre une lavgeiété d’arthropodes hématophages et a
durée d’action prolongée. Un point important sesaih absence de toxicité : son utilisation
pourrait ainsi étre généralisée a tout type de jadpn (enfants, femmes enceintes, etc.).
D’autres caractéristiques pourraient augmenter waed d’efficacité comme la stabilité
chimique, la résistance a la transpiration, audavat au frottement, ainsi que I'absence
d’absorption cutanée (absence de toxicité et ptasdg partie disponible a I'’évaporation).
Concernant la notion de volatilité, les répulsiéévent en effet s’évaporer pour maintenir une
vapeur de concentration suffisante a la surfacéadeeau, permettant ainsi a la substance
active répulsive d’interagir avec le systeme olfate I'insecte (Kartet al, 2012).

Puis, pour favoriser I'observance des applicationsanées régulieres et donc garantir
I'efficacité répulsive, un répulsif idéal doit avales caractéristiques organoleptiques rendant
son application agréable (formulation adaptée)n motant pour la peau, non gras, peu ou
pas odorant, inerte vis-a-vis des matériaux deaobnfpas de dégradation des fibres de
vétements ni des plastiques par exemple), etc.uthe @oint utile pour compléter cette liste
serait un co(t relativement faible. Ce paramétre iegportant pour la protection des
populations vivant en zones endémiques pour cedamaladies vectorielles (Katz et al.,
2008 ; SMV et SFP, 2010 ; Sorge, 2009).

2.5.Les répulsifs disponibles en officine

En France, on trouve un nombre trés important delpts répulsifs qui different, tant au

niveau de la composition (nature de la substantteeaget concentration), des indications, des
modes d’utilisation que de la forme galénique. Xisee notamment des formes pour
application cutanée, pour imprégnation des vétesnentissus, et pour diffusion dans l'air
ambiant. L'existence d’une multitude de produitsuléifs est liée a leur statut réglementaire
de produits cosmétiques, qui est actuellement etuton. Ainsi, les répulsifs ne sont pas
considérées comme médicaments et ne font pas plartieonopole pharmaceutique : on peut
alors s’en procurer aussi bien en officine, qu’esnge surface, ou encore sur internet.

Les produits répulsifs anti-moustiques sont compodé quatre molécules principales,
retrouvées seules ou en association dans les kg@sciaommercialisées : le DEET, la
picaridine, I'lR3535 et/ou le Citriodiol™. Seule®s quatre molécules, contenues a des
concentrations variables selon les spécialités,étitjugées efficaces en tant que répulsifs
corporels (Ministere en charge de la santé, 2008)taines formulations contiennent des
huiles essentielles mais leur utilisation n’est E®mMmandée (SMV et SFP, 2010).

Les tableaux 3, 4, 5 et 6 présentent une liste exdraustive des répulsifs (cutanés, pour
imprégnation, pour diffusion atmosphérique) et ntigugires imprégnées actuellement
disponibles en France.
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Tableau 3 :

Liste non exhaustive des répulsifs aftliser commercialisés en FrancéND : non déterminé ; HE : huile essentielle ; femmes enceintes)

Durée de protection

N Code i Substance répulsive et Autres Forme galénique e i—r Autres indications du -
CIP/ACL concentration composants et volume fgbricaewt fabricant
Akipic® HE citronnelle (en 4786894 Laboratoires Hég;gg?g;g:e ND flacon 60 mL ND Vérifier 'absence de contre-indicatiq
diffusion) Asepta winterianius)(100%) aux HE
HE (citronnelle de
Arkoessentiel® spray 0841416 Arkopharma ceylan,pelargonium ND flacon 30 mL ND >7 ans Vérifier 'absence de contre-indicatiq
moustique P graveolenstea tree) aux HE
(100%)
8h/plaquette/30m2. 50| 50 nuits soit 450 heures dg
Cing sur Cing® diffuseur 7063156 Baver Health Care esbiothrine (3%) ND 1 recharge liquide| nuits (ou 20 jours si | sommeil sans moustiques qu
électrique Y il + 4 plaquettes utilisation 20 jours si le diffuseur
24h/24)/recharge liquide électrique fonctionne 24h/24
Cing sur Cing® recharge L . . - 50 nuits (ou 20 jours si
liquide 703162 Bayer Health Care esbiothrine ND 1 rechéiqyide utilisation 24h/24)
iy surt(;ijr?gt(:)erecharge 6639329 Bayer Health Carp esbiothrine ND 10 pttes 8h pour urr1nez piece de 3p
i HE Eucalyptus srifier I _indicati
Citronella® spray ambiant 1882312 Le:r%nr:]gtow HE de géranium citronné, spray 50 mL ND >6 ans Verifier | abser;(lzji ([j_ieEcontre indicatig
citronnelle, bois
; i A A ; de cedre, menthg Arifiar |t g
Cmone”??uﬁi(-)tjst;;ei diffuser 1882311 Le:r%nn"lqpatow HE de géranium poivrée, lavandd flacon 30 mL ND >6 ans Vérifier Iabser;(;i %eEcontre indicatiq
aspic, lavandin
2 mois sur insectes
Mousticare® spray Société Oasis A o volants et rampants. 1| Vérifier 'absence de contre-indicatiq
environnement ND (Famadem) géraniol purifié ND spray 500 mL flacon = 335 aux HE
pulvérisations
I o , HE dEucalyptus extrait de tomatg | . R des la naissance, fe. Sur| vgfifier I'absence de contre-indicatig
Moustifluid ® patchs plein air ND Gifrer Barbezat citriodora sauvage bofte de 24 patchq 4a6h _peau, vétements ou objetg aux HE
jusqu’'a 1 m de la personn
o ) Gratter pour libérer le - o
Moustlf_lwd ® patchs bébés et 4871453 Gifrer Barbezat HE QIEucaIyptus extrait de tomate boite de 24 patchg 426h repu|§|f tqutes les 3Q min. | Vérifier I'absence de contre-indicatid
jeunes enfants citriodora sauvage App||cat|on de p|u5|eurs aux HE
patchs possible
Moustikologne® diffuseur . - flacon liquide + 10 flacon liquide = 60
double usage 7356792 Laboratoire Semes esbiothrine ND tablettes nuits; 1 tablette = 1 nuit
Mc_)us_tlkologne®_ FEEENG 7356800 Laboratoire Semes esbiothrine ND flacom#5 ND
liquide pour diffuseur
MeUSilelEgnED re_charge 20 7356817 Laboratoire Semes esbiothrine ND 20 tedslet 1 tablette = 1 nuit
tablettes pour diffuseur
N . essence de e o
Racar® spirale moustique 4542695 Cattier Dislab pyrethzg ;g’/”)t hétique citronnelle 12 spirales ND Vérifier | abser;cl:; ieEcontre—lndlcat|c n
o7 (0,05%)
Sanoflore® air spray moustique | 4406265 Sanoflore HE (lavandin, eucalyptus ND spray 50 mL ND Vérifier l'absence ieEcontre—indicatic n
citronné, citronnelle, aux
citron, géranium, e T
Sanoflore® diffuseur moustique | 4406242 Sanoflore niaouli) ND 10 mL ND Vérifier absence de contre-indicatign

aux HE
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Tableau 4 : Liste non exhaustive des répulsifs poumprégnation commercialisés en Francé\D : non déterminé ; fe : femmes enceintes)

Code Substance répulsive et e Durée de protection indiquée par|
Nom Commercial Fabricant [ galénique et p . q P Autres indications du fabricant
CIP/ACL concentration le fabricant
volume
. | >3 ans. Traite de 10 m2 de vétements (2 pantabns,
Biovectrol® Spray d'imprégnation des - 2 mois ou 6 lavages pour chemises
- A 7739139 Katadyn France perméthrine (4%) spray 100 m vétements, 6 mois pour . . _—
vétements et moustiquaires . + chaussettes) ou 24 m2 de tissu soit 2 moustiegiair
moustiquaires L2
1 place ou 1 moustiquaire 2 places
Bixan® 3CS ND Kwizda bifenthrine (ND) spray ND résiste bieuxdavages, application sur tous types de tigsus
Cing sur cing® spray vétement et tissus 9529765 Bayer Health Care perméthrine (4%) SpréymD 2 mois et 3 lavages >2 ans, fe
Cing sur Cing® kit d'imprégnation 4807685 Bayer Health Care deltaméthrine (7,5g) oftat0 mL 6 mois Livré avec 1 sac plastique, lepde gants
Insect Ecran® vétements spray 7213213 Lgtg)éaétl):_eres perméthrine (4%) spray 100 mL 2 mois et 5 lava@e€4 >2 ans,fe
Insect Ecran® vétements concentré trempage| Laboratoires 2 mois et 5 lavages 40°C, 6 mois
- Pagds 77811948 perméthrine (8%) flacon 100 mL|  pr voilages/tissus et 2 lavages >2 ans, fe
tissus COOPER 40°C
A ; Laboratoires S .
Insect Ecran® vétements tiques & aoutats | 4339793 COOPER perméthrine (4%) spray 200 mL| 1 mois et 2 lavagg€4 >2 ans
Manouka® spray vétements et tissus ND Eurosggstrg Terra perméthrine (4%) spray 150 mL| 5 lavages > 36 mois
Moskito Guard spray vétements et textiles ND Dakem perméthrine (ND) spray 100 ml plusienaines ou 3 lavages| traite environ 2 m?
Mousti 6 semaines® lotion insecticide traite 2 pantalons, 2 chemises et chaussettes ou 2
T S— ND Tracy perméthrine (3,68%) spray 100 m 6 senmmel lavage moustiquaires 1 personne ou 1 moustiquaire 2 peeson
Efficace sur toiles de tentes.
Mousticare® spray vétements 4485454 Societé Oasis géraniol purifié (ND) spray 75 mL 6 semaines sansdje
(Famadem)
- P o 2
Moustidose® spray tissu 9574464 Gilbert bifenthrine (ND) spray 150 m|| 6 moi >10kg. vaporiser 24h avant utlllsanon: Traite ieotv 4m
de tissus et 5m? de moustiquaire
B D louotrr]ollgsis;fe st VB ZEEE 4636396 Gifrer Barbezat perméthrine (3,8%) flac@ fnL 6 semaines ou 2 lavages dés la naissance, fe
lotion corps (IR3535 25%) +
Moustifluid® kit protection extréme 4636723 Gifrer Barbezat lotion tissus et vétements 2 ﬂac?ﬂi de 100 ND >3 ans
(perméthrine 3,8%)
Moustikologne® spray tissu 7888804 Laboratoire Seme perméthrine (6%) spraymlo 2 mois ou 10 lavages traite 6m2 de tissu
Parazeet® spécial tissus ND Omega pharma perméthrine (ND) spray 100 ML 2 mois ou 10 lavages pour le traite tissus et vétements (6m2)
Parazeet® spécial tissus ND Omega pharma perméthrine (ND) spray 100 mjL coton/2 mois pour le synthétiqug. traite tissus et vétements (6m2)
Prébutix® lotion rep_ulswe vétements-tissus- ND Pierre Fabre Santé Perméthrine (4%) spray 100 ML 4 A 6 semaines et 2 lavages dés la naissance, fe. max 3 applications/jouinmsur
voilages insectes volants et rampants.
Repel insect® lotion vétement 7651580 Laboratoire Cattie Perméthrine (4%) spGY mL 2 mois et 6 lavages >3 ans. traite 3 tee-shirts/chemises, 2 pantatpreigues
paires de chaussettes, 1 chapeau
Repel Insect® Trempage Vétements /Voilages ND Laboratoire Cattier perméthrine (8%) ND 6 mois6 lavages a 60° C traite 1 moustiquaire ou 3 tee-shirts/chemisesrtgons,
3 paires de chaussettes
Skitostop® spray anti-insectes pour tissus ND Nikwax perméthrine (ND) spray 6 heures tragivtés, moustiquaires, auvents
Steripan® lotion insecticide vétements tissus ND Laboratoires Steripan perméthrine (ND) spray sefaines ou 1 lavage
W2000® Barrage aux insectes ND ND perméthrine (8g/L) spray 1L 6 mois 1L traite 30 m* de tissus. Utilisable aussi en espe intra

domiciliaire
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Tableau 5 : Liste non exhaustive des moustiquairesprégnées commercialisées en FrangBID : non déterminé)

. Code q Substance active et . . Rémanence indiquée R . .
Nom commercial CIP/ACL Fabricant R Dimensions par le fabricant Autres indications du fabricant Commentaires
Bangla 1® moustiquaire imprégnation Pharmavoyage (Katadyn L Longueur : 2m. Largeur : 1n). 5 ans ou 20 lavages & ) recommandée par
longue durée DawaPlus 6000372 France) deltaméthrineNID) Hauteur : 2m. I'eau froide ou tiede rectangulaire, polyester 'OMS
Bangla 2® moustiquaire imprégnation Pharmavoyage (Katadyn L Longueur : 2,20m. Largeur [ 5 ans ou 20 lavages 3| ) recommandée par
longue durée DawaPlus 6000389 France) deltaméthrineND) 2m. Hauteur : 2m. I'eau froide ou tiede rectangulaire, polyester 'OMS
Cing sur Cing® moustiquaire imprégnée ND Bayer Healthcare deltaméthrine (25 mg/m?) ND dsm rectangulaire
Cabin 1® moustiquaire Pharmavoyage (Katadyn I Longueur : 2m. Largeur : 3 ans ou 20 lavages &  rectangulaire, 1 place, polyester, maille recommandée par
imprégnation longue durée DawaPlus 4240793 France) deltaméthrine (40 mg/m2 0,80m. Hauteur : 1,50m. I'eau froide ou tieéde 25/cm? 'OMS
Cabin 2® moustiquaire imprégnation Pharmavoyage (Katadyp O Longueur : 2m. Largeur : 3 ans ou 20 lavages & rectangulaire, 2 places, polyester, maille; recommandée par
longue durée DawaPlus 4240801 France) deltaméthrine (40 mg/m2 1,60m. Hauteur : 1,50m. I'eau froide ou tiede 25/cm2 'OMS
- Pharmavoyage (Katadyn - Longueur : 2,40m. Hauteur .
Hamaca® moustiquaire pour hamac ND France) perméthrine (ND) 0,60m. Abattant : 1.20m 6 mois polyester, 1 place
Moskitul® moustiquaire circulaire ND Christiansen perméthrine (ND) Nombreuses tailles ND polyester multifilament
Moskitul® moustiquaire rectangulaire ND Christiansen perméthrine (ND) nombreuses tailles ND polyester multifilament
Moskitul® moustiquaire triangulaire ND Christiansen perméthrine (ND) Nombreuses tailles ND polyester multifilament, modéle trecking
o N . - — N
Mosquito-Nilo-Vital-Net® ND Nilo Vital Pro-Hygiena deltaméthrine (25 ou 55 ND 4 ans ou 200 lavages a 1QO/o polyester muInﬂIarpgnt. Livrée avep
mg/m2) 40°C fils, crochets, clous et épingles de sreté
Moustifluid® moustiquaire adultes ND Gifrer Barbezat deltaméthrine (ND) Hauteur :@,Embase : 6mp 12 mois ou 6 lavages conique, en tulle pol){ester, accroche
monopoint, pour 2 & 3 personnes
e e . - Hauteur : 0,65m. Longueur . . N
Moustifluid® moustiquaire lit bébé ND Gifrer Barbezat deltaméthrine (ND) 1,22m. Largeur : 0,65m. 12 mois ou 6 lavages rectangulaire, pour lits aelaarx
Moustikologne® moustiquaire 7198376 Laboratoire Semes perméthrine (ND) 12 8BX200 cm) 6 mois livrée avec crochets, forme gidaire
Moustiquaire de téte imprégnation Pharmavoyage (Katadyp S Hauteur : 42 cm. Diamétre 10 Ianges ou6 mois en polyester, protége visage et cou. A porter sur
4248872 perméthrine (ND) extérieur, 12 mois a
standard France) 88 cm ol un chapeau
l'intérieur
Moustiquaire lit bébé imprégnation longue Pharmavoyage (Katadyn Lo Hauteur : 0,65m. Longueur [ 5 ans ou 20 lavages & recommandée par
durée DawaPlus 4240830 France) deltaméthrine (ND) 1,22m. Largeur : 0,65m. I'eau froide ou tiede polyester 'OMS
L s . . . 10 lavages ou 6 mois ep polyester. Convient aux poussettes
Moustiquaire poussette bébé imprégnatio 4240847 Pharmavoyage (Katadyn perméthrine (ND) Longueur : 1,22m. Largeur extérieur, 12 mois & wraditionnelles, cogues ou
standard France) 1,22m Pl
l'intérieur landaus
Vestergaard Frandsen| deltaméthrine (55 . plusieurs années ou 20 polyester. Forme circulaire, rectangulaire pu recommandée par
PEMENED 20 ND S.A. mg/nt + 25% ) Nombreuses tailles lavages pour hamac. Maille : 25/cm? 'OMS
Prebutix® moustiquaire imprégnée ND Pierre Fabre Santé deltaméthrine (2g/kg ND axades polyéthylene. Crochets et ficelles fournis.
Totem® moustiquaire longue durée Pharmavoyage (Katadyp . Largeur : 6 m2 au sol. 3 ans ou 20 lavages & . S , recommandée par
DawaPlus 4240787 France) deltaméthrine (40 mg/th Hauteur : 2,50m l'eau froide ou tidde polyester, conique, 2 places. Maille : 25/cm 'OMS
Travel Solo® moustiquaire imprégnation Pharmavoyage (Katadyn Lo Hauteur : 1,65m. Longueur [ 5 ans ou 20 lavages & polyester, pyramidale, 1 place. Livrée ave¢ 4 recommandée par
. 4572414 deltaméthrine (ND) ; \ ; i o )
longue durée DawaPlus France) 2,05m. Largeur : 1,05m I'eau froide ou tiéde anneaux de fixation au sol 'OMS
résiste a 20 lavages ol
Hauteur : 1,85m. Longueur N X . Lo
Treck® moustiquaire imprégnée 4449151 Pharmavoyage (Katadyp deltaméthrine (ND) 2,10m. Largeur : 1,05m a I3 12, a 18 mois en 5 polyester, conique, 1 p'?‘Ce- Livrée avec 4
France) PO - extérieur, 2-3 ans a anneaux de fixation au sol.
téte; 1,45m aux pieds. A
lintérieur
e A 2 7 Hauteur : 1,65m. Longueur N N h s .
Treck® moustiquaire imprégnation 4240818 Pharmavoyage (Katadyn deltaméthrine (40 mgfp [. ouverture (2a 3 ans a polyester, conique, 1 place. Livrée avec # recommandée par

longue durée DawaPlus

France)

2,05m. Largeur : 1m a la téte;

1,45m aux pieds.

l'intérieur

anneaux de fixation au sol. Maille: 25/cm3.

'OMS
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Tableau 6 : Liste non exhaustive des répulsifs cutés commercialisés en Franc@\D : non déterminé ; Cl : contre-indication ; fiemmes enceintes ; HE : huile essentielle)

Nom Commercial Code CIP/ACL Fabricant SUlBEEEE (LI e Autres composants aI':é%riml?e et I:)L:Léd(i9 Clljeéé)m:recltet}ion IS TRl 6 Commentaires
concentration P 9 q quee p fabricant
volume fabricant
ACI Repulsect® ND Laboratoires ACI DEET (40%) ND spray 100 mL 6-8h concentration jugée efficace|
Akipic® lotion anti-insectes 7604729 Laboratoires Asepta IR3535 (25%) HE citedien spray 75 mL 8h >3 ans
Aptonia® spray anti-moustiques ND Aptonia care IR3535 (20%) ND spray 150 m 6h concentration jugée efficace
ND
Aries® anti-moustiques ND Aries PMD (20%) spray 100 mL 8h >6 mois concentration jugée efficace
. . i P ND
BloZCCliiy Iottlr%r;izr;tel;nsectes specia 4450527 Katadyn France DEET (50%) spray 75 mL 8 a 10h >12 ans concentration jugeaeé
Biovectiol® Iqtu_)n Gl _msectes 4486324 Katadyn France PMD (20%) spray 100 mL 6 a8h >6 mois concentration jugéeafé
naturel spécial tropiques
i i i i ND
) SIBEGID famllle, Igtlon el 9811326 Katadyn France IR3535 (20%) spray 100 mL 6 a 8h >6 mois, fe concentration jugfieace
insectes zones tempérées et tropicalg
ND
Cing sur Cing® lotion tropic 7119879 Bayer Health Care IR3535 (35%) spray 75 mL 8h >24 mois, fe concentration jugdieafe
i i - ND
CingisusCingblioionizones 4542531 Bayer Health Care IR3535 (35%) spray 75 mL gh >24 mois, fe
tempérées
HE Lemon grass,
o=l spray corps 2 & 1L (@eent 1881321 Le comptoir Aroma HE de citronnelle (10000)Iave}nd|n SUper, bois dp spray 50 mL ND >3 ans
et apres pigadres) cédre, géranium et
verveine exotique
extrait de margosier
(huile de Neem: 2 %), s . ) Lo
Duopic® lotion 7659647 Evolupharm IR3535 (20%) parsol MCX et parsol|  spray 75 mL gh enfants et adultes (pas d'ade Présence ditres solaires :
: minimum précisé efficacité probablement inférieur
1789 (anti UVA -
UVB)
flacon/spray 100 6h contre
Hansaplast® lotion/spray anti-insecteg ND Hansaplast IR3535 (ND) ND mL moustiques, 4h
contre tiques
InSiE FER Zmss (MEsiaes peay 4633593 Laboratoires COOPER DEET (50%) alpha bisabo spray 100 mL 8h >12 ans, Cl 1er trimestre concentration jugée efficace
adulte grossesse
TiSteG EERIS Seeer) Tieophes 4633593 Laboratoires COOPER icaridine (25%) ND BE@mL 8h >2 ans concentration jugée efficace
adultes & enfants
. 9830192/ B o spray 100/200 B non recommandé par 'ANSM <3
Insect Ecran® Famille peau 0830186 Laboratoires COOPER DEET (25%) ND mL 5h >6 mois, fe mois: concentration jugée efficad
Kapo® répulsif corporel ND Kapo IR3535 (20%) ND spray 100 ml| 8h concatiin jugée efficace
King® lotion insectifuge ND Sico DEET (40%) ND spray 100 mL| 6h concetitrajugée efficace
Manouka®ispray a_nt|—m0ust|que ND Eurosphere Terra Santé IR3535 (25%) ND spOfyrhL 7h >36 mois, fe concentration jugée efficace
zones tropicales
Marie Rose® spray protection ND Laboratoires Juva Santé IR3535 (10%) ND SpoymL ah >30 mois. zones tempérées|et
optimale tropicales
MIENTE (RESEE SR (TRl i et ND Laboratoires Juva Santf IR353 (20%) gérani@iqB5%) spray 100 mL 8h >36 mois concentration jugee efficace

moustiques
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; . Substance répulsive et For_me quée Cejaicieeton Autres indications du .
Nom Commercial Code CIP/ACL Fabricant ) Autres composants galénique et indiquée par le : Commentaires
concentration - fabricant
volume fabricant
Marie Rose® spray répulsif universel ND Laboratoires Juva Santé Citriodiol™ (10%) aiimellal spray 100 mL ND >30 mois appllquegéggrli:!zl:r;teii 2mi poy
NI (RESED) (LIS (eme & ND Laboratoires Juva Santé IR3535 (10%) ND loi60 mL 4h >36 mois
moustiques
Mosiguard® naturel spray 7739116 Katadyn France Citriodiol™ (20%) ND sptap mL 6-8h >6 mois, fe concentration jugée efficac
Mosiguard® naturel stick ND Katadyn France Citriodiol™ (20%) ND stick 5@m 6-8h >6 mois, fe concentration jugée efficace
MISEID GUERG(D [eiilen SUENCE ND Dakem Saltidin® (icaridine + ND spray 75 mL 8h >24 mols.,waterproqf, ZON€E  concentration jugée efficace
protection longue durée agent waterproof) (20%) tempérées et tropicales.
Moskito Guard® lingettes imprégnées ND Dakem Saltidin® (icaridine + ND sachet de 15 8h >24 mois. waterproof, zonep
protection longue durée agent waterproof) (20%) lingettes tempérées et tropicales.
Mousticare® spray peau 4485448 Société Oasis (Famadem) Citriodiol™ (10%) ND spray 50 mL 6h >12 mois, fe concentration jugBreace(25%)
Mousticare® lingettes anti-moustiques| ND Société Oasis (Famadem) Citriodiol™ (20%) ND bl(i)rlltgee(tjtZ:O 4h >6 mois, fe
] o ) aloé vera, glycérine,
Moustldosfe?nlaétrgzzulsn ZObES 9689598/9689591 Gilbert icaridine (25%) huile d'amande douce}, spray #ZLS mL/5¢ 12h >6 mois, zones tempérées concentration juditaed
P enoxolone
Moustldose@ lotion rep_ulswe Z0Nes | 4261719/4791702 Gilbert DEET (30%) ND spray 125 mL/5( 7h >30 mois, zones infestées et concentration jugée efficace
infestées et tropicales mL tropicales
Moustidose® bébé enfant 7060465 Gilbert IR3535 (12%) enoxolone spray 100 mL ND dés la naissance non recommarr;?)eizspar IANSM <3
Moustidose® lotion anti-moustiques 7060459 Gilbert IR3535 (14%) DEET (5%), enoxoldne ND ND >3 ans
Moustidose® créme anti-moustique 7060459 Gilbert IR3535 (14%) DEET (5%), enoxoldne ND ND
citral, citronellol,
) ) . . o eugénol, farnésol,
Moustidose® essence citronnelle 4587019 Gilbert HE de citronnelle (10094) géraniol, limonéne, flacon 30 mL ND
linalool
Moustlflwdinlggct)grﬁlr)cgreécégce Solbs ND Gifrer Barbezat IR3535 (20%) ND lotion 100 mlL 7h >6 ans, fe concentration jugée efficace
MoustlfIU|d_® essence de CJtrpnneIIe dg ND Gifrer Barbezat Citronnelle de Chine ND lotion 75 mL ND >30 mois
Chine zones tempérées (100%)
Moustlflu|dZ®Or:oegiror;?cu;:zsrotecuon ND Gifrer Barbezat IR3535 (25%) ND lotion 100 ml 6h >6 ans, fe concentration jugée efficace
o ) S - . 4h en zones
UGS (G0 PEEEiEs [iEs ND Gifrer Barbezat IR3535 (20%) , blofllm (limite p lotion 75 mL tropicales, 6h en >12 mois, fe concentration jugée efficace
enfants I'absorption cutanée) -
zones tempérées
MoustlfIU|d®hI:l5|gnrizsgrl1jzz refalEElles ot ND Gifrer Barbezat DEET (30%) ND lotion 100 ml 8h adultes concentration jugée efficace
- 3 ——
Moustifluid® kit protection extréme 4636723 Gifrer Barbezat lotion corps (IR3535 25,/0) * lotion tissus et | 2 flacans de 104 ND >3 ans
vétements (perméthrine 3,8%) mL
Moustifluid® patchs bébés et jeunes . HE d'Hicalyptus citriodora|  extrait de tomate boite de 24 N dés la naissance, fe. Sur
enfants 4871453 Gifrer Barbezat (ND) sauvage patchs 4a6h peau, vétements ou objets
jusqu’a 1 m de la personne!.
Gratter pour libérer le
o o . HE d'Hicalyptus citriodora|  extrait de tomate boite de 24 N répulsif toutes les 30 min.
Moustifluid® patchs plein air ND Gifrer Barbezat (ND) sauvage patchs 4a6h Application simultanée de
plusieurs patchs possible.
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; . Substance répulsive et For_me quée Cejaicieeton Autres indications du .
Nom Commercial Code CIP/ACL Fabricant ) Autres composants galénique et indiquée par le : Commentaires
concentration - fabricant
volume fabricant
Moustikologne® lotion protection . . o 12h contreAedes 8h S )
extréme zones tropicales et infestées 4530864 Laboratoire Semes icaridine (25%) ND speaynL contreAnopheles concentration jugée efficace
Moustikologne® lotion haute
tolérance peaux sensibles/enfants- 4530870 Laboratoire Semes IR3535 (20%) ND spramlz5 concentration jugée efficace
bébés 6h contreAedes 5h >6 mois. fe
Moustikologne® creme haute contreAnopheles ’
tolérance peaux sensibles/enfants- 7934987 Laboratoire Semes IR3535 (12,5%) ND crénmL
bébés
ISV QITMED (ool hayte 4530887 Laboratoire Semes icaridine (10%) ND speaynL 9 h contrenedes 7h >2 ans
protection zones tempérées contreAnopheles
Moustikologne® essence de citronnellg 6106691 Laboratoire Semes HE de citronnelle (100%) ND spray 50 mL ND >2 ans
MOUSt'kOIOQHE%é?;g;n lepuisivelantiy 4530893 Laboratoire Semes icaridine (25%) ND spaynL 8h contre les tiqueg >2 ans
Paraze_et@ Spravjextrajiontizones ND Omega pharma DEET (50%) citral spray 75 mL 8h 12 ans
tropicales peaux normales
PRIEEEE € DY) N CE ND Omega pharma IR3535 (20%) ND ND 6h >30 misis,
sensibles zones tropicales
PEIEEEEIE peaux rjormales zones ND Omega pharma icaridine (10%) ND ND 8h >30snoi
tempérées
PRIEEED enfants/p,ea,ux sersliEs ND Omega pharma IR3535 (12,5%) enoxolone, citra pray 75 mL 5h >12 mois, fe
zones tempérées
PRIEEED spe(ilal HEVES figitel et ND Omega pharma icaridine (25%) citral spray 90 m| 8h >30 mois
et vétements
Prébutix® lotion répulsive corps zone >30 mois. max 3
europ e P ND Pierre Fabre Santé IR3535 (25%) ND spray 100 m ND applications/jour, large concentration jugée efficace
P spectre d'insectes
>30 mois, fe. max 3
Prébutix® gel répulsif corps ND Pierre Fabre Santé IR3535 (25%) ND gel 40 mU h 7 applications/jour, large
spectre d'insectes
Prébutix® lotion répulsive corps zone >30 mois. max 3
o icpale P ND Pierre Fabre Santé DEET (30%) ND spray 100 mL 5h applications/jour. Action su concentration jugée efficace
P moustiques dont anophéles
Prébutix® naturals lotion répulsive Citrepel 75 (issu de I'HE Huile séche >30 mois. max 3
" S Zuro " ND Pierre Fabre Santé d'eucalyptus citriodora ND sorav 50 mL’ 7h applications/jour, action su
P P P (20%) pray moustiques
Pyrel® lotion anti-moustiques ND Pyrel IR3535 (20%) ND spray 100 ml| 8h cortcation jugée efficace
flacon >12 ans. max 3
Repel insect® peau adulte ND Laboratoire Cattier DEET (50%) alpha bisabolol | vaporisateur 50 5h S concentration jugée efficace
mL applications/jour
Repuls' moustiques 3535® 4496239 Abatout IR3535 (20%) ND spray 100 mL 5-8h >3 ans concentration jugée efficace
Subito® anti-moustique corporel ND ND DEET (30%) ND spray 150 mL 8h concentmajugée efficace
Ultrathon® spray Laboratoires 3M DEET (34%) terpol>éfrir>1< Zrt(::l?r;l crylate spray 177 mL 3h >30 mois concentration jugée effica
Ultrathon® creme ND Laboratoires 3M DEET (34%) terpoI)Efrir:(ZiL?r)acrylate créeme 56 mL 12h >30 mois concentration jugée affic
Vendome® SIS EiHIEUEIGE ND Laboratoire Vendome IR3535 (20%) ND spray 8h concentration jugée efficace
peaux sensibles adultes
B G (Bl NS 2 S 2HEl ND Laboratoire Vendome IR3535 (10%) ND lait 4h 4>Rois concentration jugée efficace

enfants
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2.6.Composition chimique des produits répulsifs

Parmi les substances insectifuges, on distinguesldstances naturelles, les substances
synthétiques d’origine naturelle (ou semi-synthétig) et les substances totalement
synthétiques.

2.6.1. Substances naturelles : les huiles essentielles

Les huiles essentielles (HE), extraites de plaetesgilisées de facon traditionnelle depuis des
siecles, sont de plus en plus étudiées pour letenpelle activité répulsive envers les
arthropodes (SMV et SFP, 2010). Cependant, la anbstactive de 'HE n’est souvent pas
strictement identifiée puisque ce sont généralerfemninélanges complexes de composants
de I'HE (terpénes, dérivés aromatiques, etc.) aqui donférent son activité répulsive
(Charpentier, 2006 ; SMV et SFP, 2010).

Ce sont des composes tres volatiles : I'additiowvatdlline permet d’augmenter leur activité
répulsive. L’'HE de citronnelle serait la plus effie, mais son action répulsive reste discutée
(Combemale, 2001 ; CCTV, 2007). En effet, les Hidonelle, lavande, géranium, clou de
girofle, menthe, soja, neem, etc.) n'ont pas l&ftité ni la rémanence des répulsifs de
synthese (durée d’efficacité inférieure a 20 misu{&orge, 2009 ; SMV et SFP, 2010). De
plus, leurs composants, comme le citronnellal penmple, ne sont pas dénués d'effets
secondaires : irritations cutanées, risques atieas, photosensibilisation, etc. L'usage des
HE en tant que répulsifs cutanés pour la proteghersonnelle contre les insectes est donc
fortement déconseillé (SMV et SFP, 2010). On digteplusieurs HE a propriétés répulsives
potentielles.

» L’HE de citronnelle
Il existe deux types d’HE de citronnelle :
- L’huile essentielle de citronnelle de CeylaBymbopogon nardusPoaceae), qui

contient environ 20% de citronnellal, 10 a 15% deagiol et 10 a 15% de terpénes
tels que le camphréene et le limoneme (Combema¥, 2Maurille, 2005)

- L’huile essentielle de citronnelle de Jav@yfnbopogon winterianug?oaceae), qui
contient 40 & 60% de citronnellal et 20 & 30% deamél (Combemale, 2001 ;
Maurille, 2005)

» L’HE d’eucalyptus citronné ou Qwenling

L'HE d’eucalyptus citronnéGorymbia citriodora,Myrtaceae), d’origine chinoise, contient
du p-menthane-3,8-diol (PMD) (Paluatt al, 2010). L'analogue synthétique de cette
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substance active, le Citriodiol™, est actuellematiiisé dans de nombreuses formulations
répulsives (Maurille, 2005).

» L'HE de neem tree

L'HE de neem tree Azadirachta indica,Meliaceae) est utilisée contre les piqgQres de
phlébotomes et de moustiques de facon tres répardiede (Maurille, 2005 ; Paludt al.,
2010).

2.6.2. Substances répulsives synthétiques d’origine natulte

Deux molécules, actuellement utilisées en PPAVébatsynthétisées a partir d’'HE : le PMD
et la perméthrine (SMV et SFP, 2010). Quant a BB® une autre substance répulsive
synthétique d’origine naturelle, elle dérive déé&a-alanine (CCTV, 2007).

» PMD

Le Citriodiol™ est un mélange de cis et trans p-timane 3,8-diol (CCTV, 2007). Ce dérivé
semi-synthétique, provenant de I'HE d’eucalyptusocné Corymbia citriodorg, est assez
efficace et présente un bon rapport bénéfice-riggidv et SFP, 2010 ; Sorge, 2009). Il est
cependant peu utilisé car il n’a pas d’avantagea#ra par rapport aux autres substances et
son recul d'utilisation est faible (Revirrescrirg 2008). De plus, le Citriodiol™ renferme
des terpenes qui sont potentiellement épileptogenemmment chez les jeunes enfants
(CCTV, 2007).

> Perméthrine

La perméthrine est une molécule synthétique déridée chrysantheme Tanacetum
cinerariifolium). Il s’agit d’'un insecticide de type pyréthrinoidei possede des propriétés
répulsives et qui est notamment utilisé pour liggration des vétements et des
moustiquaires. Dans ce cas, la perméthrine estrgéngent dosée a 4% (RevBeescrire
2008 ; SMV et SFP, 2010).

» IR3535 (Insect repellent 3535)

L'IR3535 (éthyl-butyl-acétyl-amino-propionate) ast analogue de la béta-alanine, un acide
aminé (CCTV, 2007). Cette molécule, qui semble maincive que le DEET, est utilisée
chez les enfants (Chesnais & Bonneff, 2011 ; So2§€9). C’est également un des rares
répulsifs non déconseillés chez la femme enceinkS, 2012b ; CCTV, 2007 ; Savuét al,
2006). Généralement dosée de 20 a 35%, elle aoffecalternative au DEET et a l'icaridine,
malgré une efficacité un peu inférieure (Refruescrirg 2008).
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2.6.3. Substances répulsives synthétiques
» Icaridine ou Picaridine (KBR3023)

C’est une substance de synthése assez récentembiespeu nocive, mais les données de
sécurité sont relatives puisque le recul sur Isdtion de cette substance est faible (CCTV,
2007 ; Sorge, 2009 ; Chesnais & Bonneff, 2011)e EBt généralement dosée a 20 ou 25%
dans les formulations (Revireescrire 2008 ; CCTV, 2007)

» DEET (N,N-diéthyl-m-toluamide)

Le DEET est le répulsif cutané de référence, stinagité ayant été démontrée vis-a-vis des
principaux moustiques vecteurs et son profil toldgmue étant le plus complet (Revue
Prescrirg 2008 ; Saviuet al, 2006). Il est utilisé a des concentrations vdrade 20 a 50%
selon les formulations : la durée de protectioncesicentration-dépendante mais il existe un
plateau au-dela de 50% (Fradin & Day, 2002). L'Agemationale pour la sécurité du
médicament (ANSM) recommande des concentratiol3EIET de 20 & 35% chez les enfants
et de 50% chez I'adulte (ANSM, 2009 ; CCTV, 2007).

» DMP (diméthylphtalate)

Cette substance répulsive posseéde une efficadlile fat de courte durée. Sa concentration
optimale est de 40% (CCTV, 2007). Ce répulsif ese@e a disparaitre suite a la nouvelle
législation européenne biocides (Maurille, 200undwallet al.,2005).

» EHD (2-éthyl-1,3-hexanediol)

L’EHD est un insectifuge d’efficacité inférieure plus limitée dans le temps que celle du
DEET. Il n’est d’ailleurs jamais utilisé seul daes produits répulsifs commercialisés, dans
lesquels sa concentration optimale est comprise &t et 50% (CCTV, 2007). L'EHD est
également un répulsif amené a disparaitre a caugéwblution de la réglementation (Saviuc
et al, 2006).

2.7.Formes galéniques des produits répulsifs

Actuellement, seules quelques molécules représemdemajorité des produits répulsifs
commercialisés. La principale différence entre pesluits réside donc dans la formulation
galénique. La multitude de produits commercialipésvient en effet de la recherche des
laboratoires concernant la forme galénique la phasique, la plus efficace, la mieux tolérée,
a plus longue durée d’action, etc.

Pour mieux se repérer, voici une liste (non exheg)stdes formes disponibles a I'heure
actuelle en matiére de répulsifs cutanés, de répyteur imprégnation des tissus, et de
répulsifs pour diffusion.
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2.7.1. Répulsifs pour application cutanée
» Formes conventionnelles pour application localections, laits, gels, créemes, etc.

La formulation galénique (lotion, lait, creme, ¢tee modifie pas directement I'efficacité des
produits répulsifs mais peut faire varier leur vdité, donc la durée d’efficacité, et leurs
caractéristiques organoleptiques, qui conditiontemfualité de I'application et 'observance
(RevuePrescrire 2010).

Concernant la notion de volatilité, I'utilisatio®aente de polyméres a libération lente, de
techniques de micro-encapsulation et d’associatiotss fixateurs permettent d’augmenter la
durée d’action des répulsifs cutanés. Le DEET, spbit particulierement le phénomeéne
d’absorption cutanée (formulations avec de I'étijarzofait I'objet d’'une étude montrant une
augmentation de la durée d'efficacité et une dimmude I'absorption cutanée avec la
formulation de microcapsules sphériques de DEETg&®009 ; Combemale, 2001 ; Katr
al., 2012).

Les produits sous forme de spray sont généralefaeilés a appliquer et a étaler sur les
zones de peau découvertes. Mais pour les enfantgigilance s’'impose avec les formes
liquides et les sprays puisqu’il existe un risqugartant de projection oculaire, d’'ingestion
accidentelle ou d’inhalation (Sorge, 2009 ; Comberz001).

» Autres formes pour application cutanée
Roll-on

Cette présentation (Figure 21) permet I'applicatifenlotions cutanées. A la différence des
sprays, cette forme semble plutét réservée auxszoeepeau peu étendues, comme les
poignets et les chevilles par exemple, I'applicaparaissant fastidieuse avec un roll-on...

La faible surface d’application peut, a lI'opposéeévue comme un avantage pour la
protection du visage (précision, absence de rigguerojection oculaire, etc.).

Mosi

A

Figure 21: Exemple d'un roll-on anti-moustiques(Megapara, 2012)
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Bracelets

D'apres I'Union Fédérale de ConsommateurQue choisir», les bracelets aux huiles
essentielles (Figure 22) sont a bannir : ils spefficaces (Chesnais & Bonneff, 2011). Selon
une étude, ils ne diffuseraient que 4 centimetudsua du point d’application, et n’offriraient
aucune protection contre les piqares de moustigeesdin & Day 2002). De méme, les
recommandations de Bonne Pratique en PPAV les dédlmmt fortement
(Recommandations de BP en PPAV, 2010).

Figure 22: Exemple de bracelets anti-moustique@/’OUST, 2012)

2.7.2. Répulsifs pour imprégnation des vétements et tissus
» Lotions/kits d'imprégnations

Les lotions sont composées de répulsifs particyliées pyréthrinoides (perméthrine et
deltaméthrine principalement). En effet, ces sultga possédent a la fois une action
répulsive (en agissant sur les récepteurs olfadtfs arthropodes) et une action insecticide
(effet «knock down» par action sur les canaux sodiques) (Bokbat., 2011).

Seuls les pyréthrinoides sont recommandés pourpiégnation des vétements et

moustiquaires : ils sont peu volatiles, sont wégisx faible dose (peu de risque de toxicité),
sont peu absorbés par la peau et rapidement msedbeih dérivés non toxiques. Ces lotions
offrent une protection passive de longue durée griance de l'insecticide malgré plusieurs
lavages) qui améliore I'observance. Le niveau deuye de l'efficacité des vétements

imprégnés de pyréthrinoides est assez élevé (Luhdwal., 2005 ; Revu®rescrirg 2010).

Pour l'imprégnation individuelle des moustiquairdss fabricants ont mis au point des
« kits » d’utilisation simple. La procédure d’'imgration est décrite en annexe 5. Une
moustiquaire doit étre ré-imprégnée apres troiadas ou au moins une fois par an (ou tous
les deux lavages et deux fois par an si les mawetigont présents toute 'année) car chaque
lavage enleverait 20 a 50% de I'insecticide (WHQ02).

» Moustiquaires imprégnées

Il existe également des moustiquaires déja impeEgree pyréthrinoides. Elles doivent
respecter les normes définies par 'OMS en matidee composition (polyester ou
polyéthyléne), de maillage (25 trous/cm?2), de poil#srésistance et d'imprégnation (80 mg de
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pyréthrinoide/m2). Seulement treize moustiquairesprégnées commercialisées sont
recommandées par 'OMS (Tableau 7).

Elles offrent une longue durée d’efficacité (rémaede plusieurs années) et sont résistantes
a vingt lavages (Carnevale & Rohe009): on parle de moustiquaires imprégnees
d’insecticide a longue durée d’action (MILDA) ou M&iiquaires imprégneées d’insecticide de
longue durée (MIILD) (WHO, 2012 ; CNEV, 2012). Cdsernieres sont a privilégier par
rapport aux moustiquaires a imprégner avec un’ikitpitégnation (SMV et SFP, 2010).

Tableau 7 : Liste des 13 moustiquaires imprégnées dsecticides, a longue rémanence, recommandées paS
(depuis juillet 2012)(WHO, 2012 ; Fontenillet al.,2009)

Statut de la
Nom commercial | Type de produit recommandation
OMS
DawaPlus® 2.0 | Deltaméthrine fixée sur du polyester Provisoire
Duranet® Alpha-cyperméthrine incorporée dans du polyéthyléne Provisoire
Interceptor® Alpha-cyperméthrine fixée sur du polyester Provisoi
LifeNet® Deltaméthrine incorporée dans du polypropyléne Boire
MAGNet™ Alpha-cyperméthrine incorporée dans du polyéthylene Provisoire
Netprotect® Deltaméthrine incorporée dans du polyéthylene RBoore
Olyset® Perméthrine incorporée dans du polyéthylene Complet
Olyset® Plus Perméthrine avec PBO* incorporée dans du polyétieylé Provisoire
PermaNet® 2.0 | Deltaméthrine fixée sur du polyester Provisoire
PermaNet® 2.5 | Deltaméthrine fixée sur du polyester et avec urrddre renforcée Provisoire
Combinaison de deltaméthrine fixée sur du polyestenec une
PermaNet® 3.0 | bordure renforcée (panneaux latéraux) et de dettainé avec PBO* | Provisoire
incorporé dans du polyéthylene (toit)
Royal Sentry® Alpha-cyperméthrine incorporée dans du polyéthylene Provisoire
Yorkool® LN Deltaméthrine fixée sur du polyester Complet

*Le PBO (piperonyl-butoxide) est un synergisantest un inhibiteur des oxydases impliqué dans les
phénomenes de résistance aux pyréthrinoides (Benles enzymes métabolisant les pyréthrinoidesh@iliet
al., 2010).
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Le niveau de preuve clinigue des moustiquaires égpées d’insecticide dans la prévention
du paludisme (les anophéles piquent la nuit) et &leveé (Lundwalkt al, 2005). Elles
protégent de maniére personnelle et familiale quas effets (Carnevale & Robert, 2009) :

- Effet dissuasif (les moustiques ont tendance a snoémétrer dans I’habitation),

- Effet excito-répulsif (les moustiques évitent lauatiquaire et ont tendance a sortir de
I’habitation),

- Effet «knock-down» (les moustiques sont assommeés en cas de copadis |étal.

A I'échelle communautaire, on observe égalemeneffiet répulsif de masse si le taux de
couverture des moustiquaires imprégnées est supd@neégal a 80% (Carnevale & Robert,
2009).

2.7.3. Répulsifs pour diffusion atmosphérique
» Serpentins fumigénes

Les serpentins fumigenes, ou spirales a incandescsont dits « dispositifs répulsifs » mais
diffusent en réalité des principes actifs insedési (Figure 23).

Figure 23: Exemple d'un serpentin fumigenéAu vieux campeur, 2012)

Le support est composé de substances végétalestaustion lente (sciure de bois, écorce de
noix de coco, etc.) auxquelles sont ajoutés desraals, des molécules odorantes et des
liants. Les insecticides diffusés sont principaletmges pyréthrinoides de synthése dosés a
moins de 0,5% : esbiol, esbiothrine, bioalléthriats,. (CCTV, 2009 ; Carnevale & Robert,
2009). Quand le support se consume, la combusheérel I'insecticide a un taux quasiment
constant pendant 6 a 8 heures (en usage extéleeuent active la vitesse de combustion)
(Carnevale & Robert, 2009).

Il est possible d'utiliser des serpentins fumigedss la mesure ou ils sont considérés
uniquement comme mesure d’appoint dans la PPAVL &mploi doit étre de courte durée et
réservé a l'extérieur (SMV et SFP, 2010). En effénhalation répétée des fumées de
combustion de ces spirales fumigénes serait uredaate risque de cancers des voies
aériennes selon une étude de ’Agence Francai§gdérité Sanitaire de 'Environnement et
de Travail (AFSSET). La nature des produits de agmstibn carcinogenes est incertaine
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puisque c’est la combustion de I'ensemble des @scactifs insecticides et des excipients
du support des spirales qui est en jeu (CCTV, 2009)

» Diffuseurs électriques

Les diffuseurs électriques anti-moustiques (Fidi#epermettent de diffuser des insecticides
de type pyréthrinoide sous forme de plaquettesftardas ou sous forme liquide, de maniere
continue, a l'intérieur. Les plaquettes chaufféesnettent un relargage de l'insecticide
pendant 8 a 10 heures, alors que les formes ligwfeent une diffusion pendant environ un
mois (Carnevale & Robert, 2009).

Leur utilisation est possible s’ils sont considésésilement comme une mesure d’appoint
dans la protection personnelle anti-vectorielle {&&1 SFP, 2010).

(ﬂ i
bv-

Figure 24: Exemples de diffuseurs électriques (1pas forme de plaquettes chauffantes et (2) sous foe liquide (Santé
Tropic, 2012)

2.7.4. Autres méthodes

Il est recommandé de ne pas utiliser la vitamine (Bfeuve scientifique établie) ni
I’'homéopathie : ces méthodes ne sont pas efficanewmnt que répulsifs cutanés (SMV et
SFP, 2010; Fradin & Day, 2002). La souche homduga¢ Ledum palustrepeut
éventuellement étre utilisée pour éviter la réaciiflammatoire liée a la piqQre d’insecte,
mais en aucun cas pour empécher la piqire (Ma2663).

L'utilisation de bougies a la citronnelle, d’app&esonores a ultrasons, de raquettes
électriques, de papiers et autocollants gluants s@ecticides et de rubans est fortement
déconseillée (Chesnais & Bonneff, 2011 ; SMV et SKRO0).

La température obtenue par la climatisation ne pepas de réduire la survie ni I'activité des

vecteurs mais la ventilation perturbe le vol desustigues et les engourdit sans les tuer. La
climatisation/ventilation ne doit donc pas étrdisée comme seul moyen de PPAV mais doit
étre associée a des pulvérisations intra-domiakad’insecticides et & une moustiquaire
imprégnée d’insecticide (Revurescrirg 2010 ; SMV et SFP, 2010 ; InVS, 2012b ; SFP,
2012).



2.8.Législation des répulsifs : contexte reglementaire

La réglementation des produits répulsifs subiteltgment un changement majeur.

Il'y a quelques dizaines d’années, les produitsilsffg étaient assimilés par le Code de la
santé publigue aux « produits cosmétiques et ddmggicorporelle », classe qui exige peu
d’études d’efficacité et d’innocuité (Lundwadit al., 2005 ; RevuePrescrire 2010). La
réglementation allégée les concernant ne prévgastde systeme de déclaration d’effets
indésirables bien défini (Marchet, 2011).

Les insectifuges sont désormais considérés comrsepdmduits biocides, et ce, depuis
I'adoption de la directive européenne les concdreanfévrier 1998 (MEDDE, 2011). lls
appartiennent a la catégorie des produits antipair@s (Groupe 3) et sont classés dans les
types de produits (TP) 19 (« Répulsifs et appatOr) les différencie des substances
insecticides qui appartiennent au TP18 (« Inseldi acaricides et produits utilisés pour
lutter contre les autres arthropodesBar définition, les biocides sont des produitsfacti
« destinés a détruire, repousser ou rendre indffeles organismes nuisibles » et sont donc
« susceptibles d’induire des effets néfastes duwnime, I'animal ou I'environnement »
(ANSM, 2012).

Dans [l'objectif de maitriser les risques liés a qa®duits, pour I'homme et pour
I'environnement, les molécules répulsives font jatlie la directive européenne 98/8/CE sur
les produits biocides. Le but de cette directiveancwnautaireest d’harmoniser et de
renforcer la réglementation européenne les conogrea les soumettant a une autorisation de
mise sur le marché (AMM). Cet encadrement de leisensur le marché est en effet
nécessaire au vu de leur toxicité potentielle etlad@mécessité de prouver leur efficacité
(MEDDE, 2011).

La premiere étape de cette procédure d'autorisatiorespond a I'établissement d’'une liste
de substances actives biocides autorisées au netgapéen. Chaque pays doit donc évaluer
un certain nombre de substances répulsives. Erc&ratest le Ministére de I'Ecologie, du
Développement Durable et de I'Energie (MEDDE) geprésente l'autorité compétente,
I'agence nationale de la sécurité sanitaire dém@htation, de I'environnement et du travail
(ANSES) qui coordonne I'évaluation des substaneeBANSM qui est notamment chargé de
I'évaluation desTP19 (MEDDE, 2011). Cet enregistrement va ainsi reeneun certain
nombre de molécules a disparaitre, comme le DMPE®ID, puisque les industriels ne
notifient pas leur intention de soutenir ces sulista aupres des autorités européennes
(Lundwall et al, 2005). Les molécules actuellement en cours wiioson en France sont : le
DEET, le KBR3023, I'lR3535 et le mélange de cisteins p-menthane 3,8-diol (PMD)
parfois appelé PMDRBO (PMD Rich Botanical Oil) (@itiol™) (SMV et SFP, 2010).

L’évaluation des produits répulsifs contenant lglsstances autorisées (inscrites a I'annexe |
ou IA de la directive 98/8/CE) représente la demndéétape de la mise ceuvre de cette

directive européenne. L’objectif est de soumettes @roduits déja commercialisés a
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I'obtention d'une AMM pour dix ans maximum (phas$e transition), puis de faire de méme
pour les nouveaux produits, non mis sur le marcrentaune date fixée (nouveau régime
reglementaire applicable). En France, le MEDDE wiléli’AMM apres consultation des
rapports d’évaluation de 'ANSES et de TANSM (ANSO012).

Les substances répulsives des TP18 et TP19 acheglteinscrites sur la liste positive sont
répertoriées en annexe 4. L'’ensemble de la proeé&tienregistrement des produits répulsifs
est résumée par la figure 25.

Evaluation du Evaluation de
danger I’exposition
\ / Evaluation de
I’efficacité

Evaluation du risque vis-a-vis

de I’homme, des animaux et

de I’environnement F\
\\
~
N
\\
A Informations et
N

résultats d’essais
complémentaires

Conclusion de

. . —> SA:inscription ou interdiction
I’évaluation

——> PB : autorisation ou interdiction

Figure 25: Nature de I'évaluation des substancesdiides(MEDDE, 2011) (SA : Substances actives ; PB : Pitsdu
biocides)

En outre, en cette période transitoire, les fabhtale produits répulsifs doivent respecter
certaines obligations en matiere d’'étiquetageqlartio de 'arrété du 19 mai 2004 qui impose
une taille minimale d'étiquetage, la rédaction desntions en francais, I'identification du
responsable de la mise sur le marché, I'identificatle la ou des substance(s) dangereuse(s),
I'identification des dangers, etc.) et de déclaratfa I'Institut National de Recherche et de
Sécurité (INRS) pour les données de toxicovigilareteau MEDDE avant leur mise sur le
marché) (MEDDE, 2007 ; MEDDE, 2011).

Concernant le systeme de déclaration d'effets imalg@lss, il est actuellement encore flou.

Selon le service de pharmacovigilance d’Angers,l'efiet indésirable survient a la suite

d’'une utilisation correcte du répulsif (& dose #p&utique et selon la voie d’utilisation

recommandeée), la notification par le pharmacien éive adressée a la cosmétovigilance. Si
I'effet indésirable survient dans un autre caslgyaécédent, il reléve de la toxicovigilance.
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3. Mode d’action et toxicité des substances répulsives

3.1.Hypotheses sur leur mécanisme d’action

Le mode d’action des répulsifs n’est pas encoriectent établi, leurs structures chimiques
étant trés variées. lls provoqueraient chez l'itseme perturbation du systeme olfactif, ce
qui I'empécherait de repérer son héte (SMV et SER,0 ; Combemale, 2001). En effet,
I'olfaction joue un rbéle majeur dans les événemesdmportementaux qui conduisent la
femelle moustique a sa « proie » humaine et leslsdp sont utilisés pour entraver ce
processus (Bohbett al, 2011).

3.1.1. Mécanismes de la transduction olfactive chez I'inste

Les moustiques détectent les odeurs grace a letesrees. Ces organes sont hérissés de
minuscules poils, ou sensilles (900 a 1000 pamawafe On en dénombre cing types chez le

moustique, dont les sensilles trichoides qui repréEnt environ 90% des sensilles de

I'antenne (Figure 26) (Longour, 2012 ; Ghaniniad20

200pum

Figure 26 : Photographies au microscope électronigua balayage des organes olfactifs de moustiquse( aegypti
femelle) (Ghaninia, 2007) (AANt: antennes é¥lp : palpes maxillaires ; (B) Aspect des sensillehtiides

Les sensilles trichoides contiennent un a troisrares récepteurs olfactifs (NRO). Leurs
dendrites se prolongent dans la lymphe sensillages les trois cellules accessoires
(thécogene, tormogéene et trichogéne). Enfin, lesnex de NRO s’étendent vers le lobe
antennaire via le nerf antennaire (Figure 27). ¢edhiles accessoires auraient un role dans le
développement des sensilles chez l'insecte et esdraiesponsables de la sécrétion de
protéines olfactives de transport ou OB®Ifactory Binding Proteip (Ghaninia, 2007 ;
Chouquet, 2008).
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dendrite
lymphe sensillaire

complexe
macro glomérulaire

Figure 27 : Structure d'une sensille trichoidgLucas, 2010) Th : cellule thécogene ; Tr : cellmlghogene ; To : cellule
tormogene ; NRO : neurones récepteurs olfactifs

Les molécules odorantes émises par I’'homme pénédiaams les sensilles de I'antenne du
moustique au niveau de pores et sont solubilisées th lymphe sensillaire, ou elles sont
transportées par des OBP vers les NRO (Patueh, 2010). A leurs surfaces, les complexes
odorant-OBP se lient a des récepteurs olfactifs) (R€mbranaires.

Jusqu’aux années 2006-2008, il était admis qu®@staient des récepteurs membranaires
métabotropes couplés a des protéines G (identdicale la protéine Gq). lls entrainaient une
cascade de transduction impliquant I'activatiomn@'gphospholipase C (PLC) et I'intervention
de messagers cellulaires inositol-triphosphate) (B 3diacylglycérol (DAG) (Paluclet al,
2010).

Cependant, depuis la découverte d’'une inversioreggémités terminales des RO au niveau
de la membrane plasmique (extrémités N-terminaléradellulaire et C-terminale
extracellulaire), cette hypothese a été réfutér’yia pas d’interaction possible entre le RO et
la protéine G puisque le site d’interaction avettecprotéine se retrouve hors de la cellule
(Lucas, 2010). De récentes études expliquent qu&@ d’insectes seraient des récepteurs
ionotropes, indépendants des protéines G (FiguréL2@as, 2010 ; Benton, 2006 ; Bohbot &
Dickens, 2012).

Le canal s'ouvre et permet
I'entrée des ions.

Le transmetteur se lie
au site de liaison.

Liquide a—lon
extracellulaire @ @ lransmetteur

\7:;;- {//Site de liaison

Liquide Pore @ Pore
intracellulaire fermé ouvert

Figure 28 : Fonctionnement d'un récepteur ionotropgKolb & Whishaw, 2002)
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Ces publications montrent également I'existencendRO atypique (OR83b chez la
drosophile, OR7 che&e. aegyptietc.), un co-récepteur de type canal cationigquresglectif.
Ce dernier forme avec le RO conventionnel, sougwariable sélective d’'un ligand-odorant,
un hétéromére : leur co-expression est nécessairegbtenir une réponse olfactive (Lucas,
2010 ; Benton, 2006 ; Bohbot & Dickens, 2012 ; H&#&ith, 2009 ; Satet al, 2008).

Il existe actuellement plusieurs hypotheses comcerie mode de fonctionnement de cet
hétéromére de récepteurs olfactifs, selon I'inténde la stimulation odorante (Figures 29 et
30) (Chouquet, 2008).

IntraC.

NH2

Figure 29 : Un modéle possible de fonctionnement diimére de récepteurs olfactifs en cas de forte stulation
odorante (Chouquet, 2008) La liaison des molécules odoramiggcepteur spécifique (RO) provoquerait un chaegéne
conformation du dimére RO-OR83b qui permet I'entréeations dans le NRO.

IntraC.

NH:

ATP AMPc

Figure 30 : Un modele de fonctionnement possible dilimére de récepteurs olfactifs en cas de faibleistulation
odorante (Chouquet, 2008) (AMPc : adénosine monophosphali&jagc; ATP : adénosine triphosphate) La liaisos de
molécules odorantes au récepteur spécifigue ROraitlun changement de conformation activant uné&pre G, dont la
sous-unité @ activerait 'adénylate cyclase. La production d’RbI(second messager) permettrait I'ouverture deptécr
canal OR83b et ainsi 'afflux de cations dans le NRO.

67



La fixation d’'un ligand-odorant au complexe macrdégsalaire OR/OR7 du moustique (ou
OR/OR83b de la drosophile) entrainerait, dans kesxdcas (faible et forte stimulation
odorante), un afflux de cations au niveau intrataite, ce qui conduirait a une dépolarisation
du NRO avec transmission du potentiel d’actiondlegl de I'axone vers le lobe antennaire
(cerveau du moustique) (Sabal.,2008). Le moustique percevrait alors le messageand
(par exemple, un potentiel repas de sang) et pobuéggir en conséquence (Longour, 2012).

3.1.2. Perturbation de la transduction olfactive par les épulsifs

Il existe plusieurs hypothéses quant a I'actionréesiisifs sur I'olfaction du moustique. Voici
un résumé des hypothéses les plus récentes.

3.1.2.1. Hypothese 1 : Destruction des OBP

Les répulsifs, qui sont des molécules volatilesyrpment agir en détruisant les OBP. Le
transport des ligand-odorants jusqu’aux NRO setlaits compromis, et le message odorant
signalant une présence humaine, inhibé (katd., 2008).

Certains chercheurs ont ainsi identifié une pre&é@3PRor7 qui facilite la liaison odorant-
OBP : elle représente une cible potentielle ing&aete pour les répulsifs (Kagt al, 2008).

3.1.2.2. Hypothese 2 : Effet agoniste/antagoniste sur le qdaxe OR/OR7

Le mécanisme d’action des répulsifs sur les réceptelfactifs n’est pas encore clairement
établi. Plusieurs études, testant I'activité du DEBe I'IR3535 et du KBR3023 (picaridine)
sur différents RO (notamment OR2 et ORI8)e. aegyptien I'absence et en la présence des
ligand-odorants spécifiques de ces RO (respectimeidole et (R)-(--)-1-octénol-3-Y| ont
révélé une action double des répulsifs, en particudu DEET (Figure 31) (Bohbot &
Dickens, 2010 ; Bohbadt al., 2011 ; Bohbot & Dickens2012). Il apparait clairement que le
DEET peut a la fois inhiber ou au contraire stimdderéponse des RO, l'effet (et l'intensité
de l'effet) étant dépendant du type de RO (commrsin sous-unités), du type de molécule
répulsive, et de la présence ou non d’odorant :

» En I'absence de ligand-odorant :
- Le DEET possede une action agoniste sur 'OR2 alorfg n’active pas le
récepteur ORS,
- L'IR3535 et le KBR3023 n'ont pas d’action agoniste 'OR2, ni sur 'ORS8.

® L'indole et le (R)-(--)-1-octénol-3-ol sont des l@oules odorantes, attirant les moustiques, quigeétre
émises par 'homme au niveau de la peau, de ligiré ou encore de la sueur (Longour, 2012 ; Bolebatl.,
2011).

68



» En présence de ligand-odorant :
- Le DEET présente une forte action antagoniste '&R8 et inhibe 'OR2 de
facon moins intense,
- L'IR3535 et le KBR3023 exercent une action antag@nisur les deux
récepteurs OR2 et ORS.

La conséquence de l'action antagoniste du répeksifque le message odorant n’est pas
transmis jusqu’au lobe antennaire du moustique,éehgnt ainsi toute piqdre de la part du

moustique.

Antagonist repellent

Cognate agonist Agonist repellent
Odorant Repellent R pellent Odorant Repell\ nt
v @ Cations v @ Cations "‘ »Catlons

"] o
* ] ]
* ] 9
) -
"] o

ORx OR7 ORx OR7

Figure 31 : Un modéle des propriétés agonistes attagonistes des répulsifs sur le complexe OR/OR7AR. aegypti
(Bohbotet al.,2011)

Il est précisé que des concentrations importandepulsif sont nécessaires pour bloquer le
complexe OR/OR7, par rapport aux doses de ligamdamts suffisantes pour activer ce
méme complexe. Ces concentrations correspondemlés qroposées par la plupart des
produits répulsifs commercialisés (Bohbot & Dicke?@10).

3.1.3. Particularité des substances présentant un effet péilsif et insecticide

La frontiére entre les insecticides et les répsilest parfois ténue : certains répulsifs, comme
le DEET, montrent un effet insecticide sur certamsectes et certains insecticides (de type
pyréthrinoide) possedent également un effet répiirsvuePrescrirg 2010).

3.1.3.1. LeDEET

En plus de son caractere répulsif, dépendant dinteeaction avec les NRO, le DEET se

comporte comme un insecticide, en perturbant lastrassion synaptique cholinergique

(Corbel et al, 2009 ; Lapiedet al, 2010 ; Bohbot & Dickens, 2010). Ces publications

expliquent gu’en présence de DEET, I'acétylcho(iA€h) n’est pas efficacement hydrolysée

par I'acétylcholinestérase (AChE) au niveau du&yst nerveux central (SNC) : il en résulte

une accumulation d’ACh au niveau de la fente sygapt induisant une hyperexcitabilité des
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cellules du SNC potentiellement létale chez le rtiqus (Corbelet al, 2009 ; ANSES,
2010).

Ces études récentes remettent en cause l'inserigtidd EET en tant que répulgifP 19), qui
devrait, d’apres ces données, étre reclassé au damggcticide (TP 18). Cependant, les
laboratoires produisant les produits répulsifs atdypas revendiqué I'effet insecticide du
DEET, le MEDDE explique qu’aucune modification r’'esévue a ce jour (ANSES, 2011).

3.1.3.2. Les pyréthrinoides

Les pyréthrinoides exercent leur effet insectiothe prolongeant la durée d’ouverture des
canaux sodium, de facon suffisante pour atteinérseuil de déclenchement des potentiels
d’action (flux dions sodium continu). Les effetseurotoxiques induits sont de
type convulsions, ataxie, incoordinations compo#detales, paralysies oukkock-down», et
mort de l'insecte (ANSES, 2011 ; Lundwal al, 2005). L'effet répulsif des pyréthrinoides
serait lié a leur action via les RO (Bohledtal.,2011) ou via des modifications de la réponse
des NRO (Lucas & Renou, 1992).

Les pyréthrinoides sont, eux, inscrits au répextales substances biocides de TP18
(« Insecticides, acaricides et produits utilisésirploitter contre les autres arthropodes») et
sont, a la différence des autres répulsifs (cudaniéés dans ce travail, des répulsifs pour
imprégnation des tissus (ANSES, 2010).

3.2.Relations structure-activité

Les substances répulsives sont classées en diérimilles chimiques structurelles :

- Les amides (DEET, IR3535),

- Les pipéridines (picaridine),

- Les diols (EHD, PMD),

- Les phtalates (DMP),

- Les dérivés des huiles essentielles (citronellal),
- Les pyréthrinoides.

Leur appartenance a différentes classes chimigeled difficile I'établissement d’'un lien
entre structure et activité répulsive.
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3.2.1. Le DEET

Il est également appelé N,N-diéthyl-m-toluamideemeore N,N-diéthyl-3-méthylbenzamide
(CASRN 134-62-3. Sa formule brute est la suivante #€;/NO. Seul I'isomére méta est
utilisé (Combemale, 2001), car c'est I'isomere ¢énsitoxique pour I'homme (CCTV, 2007).

Il appartient a la famille des alkylamides aromadis| (Figure 32). Selon une étude de
McCabe et al (1954), les diéthylbenzamides substitués surogan aromatique ont une
activité répulsive plus importante que ceux quiensont pas, et d’autant plus s'il s’agit d’'une
substitution par des groupements alkyles, ce dquleesas du DEET (méthyle). De récents
essais avec substitution du noyau par des dérijad®xyle, alkoxy et dihalogéne ont montré
une efficacité répulsive moindre que le DEET (adyDe méme, une étude avec différentes
longueurs de chaine carbonée entre le noyau etolgppgment amide a défini la longueur
optimale, a savoir un carbone seulement. Plus gmante le nombre de carbones séparant le
benzene de I'amide, plus I'efficacité répulsive oive (Paluclet al, 2010).

Méthyle @ Amide

Benzéne

Figure 32: Structure chimique du DEET (Paluchet al, 2010)

Il est principalement utilisé en tant que répulsifais il s'agit également d'un solvant de
certains polymeres (CCTV, 2007). En effet, les I&€fs contenant du DEET sont
susceptibles d'altérer les plastiques (braceletsaldre, montures de lunettes, etc.).

Sa concentration optimale est de 30 a 50% chaztkadhu-dela de 50%, on constate un effet
plateau (CCTV, 2007).

3.2.2. L'IR3535

Il s’agit d'un nom commerciallfisect Repellent 3535mais il est accepté dans le langage
courant. On peut aussi trouver cette molécule souom d’EBAAP (SMV et SFP, 2010).
EBAAP rappelle les initiales de sa formule chimiguhylbutylacetylaminoproprionate. On

" Le CASRN Chemical Abstract Services Registry Numiest un numéro unique international qui désigree un
substance donnée. Il n'a aucune signification afpiri mais c'est un lien de recherche sur une sutestan
chimique spécifique (CAS, 2012).
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peut également trouver cette molécule sous le nemNehcétyl-N-butyl-béta-alanilate-
d’éthyle ou encore 3-(N-n-Butyl-N-Acetyl)-aminoptiopic acid ethyl ester (CASRN 52304-
36-6) (CCTV, 2007). Sa formule brute est la suiean€11H21NO3 (Kot, 2007).

L’IR3535 possede un groupement amide (Figure 38yroe le DEET (Palucht al, 2010).
Il s’agit d’'un analogue structural de la béta-atbe@niFigure 34), un acide aminé (CCTV,
2007).

OC:Hg

Amide

Figure 33: Structure chimique de I''R3535(Paluchet al, 2010)

O

E/\/NHE
H

Figure 34 : Structure chimique de la béta-alanindChemical Book2012)

3.2.3. La picaridine

Elle est aussi connue sous le nom commun d’icajdiie formule brute fH23NO3 (Kot,
2007). Son nom commercial est KBR3023 (SMV et SEF,0), et son nhom chimique 1-
methylpropyl, 2-(2-hydroxyethyl)-1-piperidinecarbtate (CASRN 119515-38-7) (Saviet
al., 2006). On peut aussi la trouver sous le nonpéeialité Bayrepel® (Kot, 2007).

La picaridine est un dérivé pipéridine (amine aya#) (Figure 35). C’est une molécule de
synthese développée en 1996 par les laboratoirgerBauite a des études de relation
structure-activité. En effet, le KBR3023 possede configuration spatiale proche de celle du
DEET (CCTV, 2007).

o]
Pipéridine )\/
0

OH

Figure 35: Structure chimique de la picaridine(Paluchet al, 2010)
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3.2.4. Le PMD

Il est aussi appelé PMDRBO, poefrMenthane-3,8-diol Rich Botanical OCette molécule,
produite par synthese chimique, est I'analogueh&tiue d’'un dérivé de I'huile essentielle
d’eucalyptusCorymbia citriodora(SMV et SFP, 2010).

Il s’agit d’'un mélange de cis et trans p-menthaj@edsol (CASRN 42822-86-6) (Kot, 2007).
Citriodiol™ est le nom déposé d’'un produit répulsiintenant 64% de PMDRBO associé a
deux autres isomeres (SMV et SFP, 2010).

Le PMD est un terpéne dont la structure est anal@guaelle du menthol (Figure 36). C'est
également’'un des métabolites principaux du menthol (CCT\0?2). Il fait partie de la
famille chimique des diols : il posséde deux graneets alcool.

OH e N

Figure 36: Structures chimiques du p-menthane 3,8idl (1) et du menthol (2)(Paluchet al, 2010 ; CCTV, 2007)

3.2.5. L'EHD

L’EHD ou 2-éthyl-1,3-hexanediol (CASRN 94-96-2) ast insectifuge qui est amené a
disparaitre (Saviuet al, 2006). Il est parfois aussi appelé « Rutgers>61Pexiste plusieurs
diastéréoisomeéres de 'EHD qui ont tous la mémeiget(Paluchet al., 2010). Il fait partie
de la famille chimique des diols : il possede dgroupements alcools (Figure 37).

OH
\\,.—-’\

HO

N

Figure 37: Structure chimique de I'EHD (Chemical Book2012)

3.2.6. Le DMP

Le DMP ou diméthylphtalate est également connu deusom de diméthylbenzene 1-2
dicarboxylate (CASRN 131-11-3). C’est un répulsifi gst amené a disparaitre (CCTV,

2007).
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Il fait partie de la famille chimique des phtalatégs phtalates sont des dérivés (sels ou
esters) de l'acide phtalique: ils sont composésndhoyau benzénique et de deux
groupements carboxylates placés en ortho et substipar des groupements alkyles de
longueur variable (Figure 38) (INSERM, 2011).

2 groupements @
carboxylates

’ Benzéne

Figure 38: Structure chimique du DMP (Paluchet al, 2010)

3.2.7. Le citronellal

Le citronellal est parfois aussi appelé 3,7-dimE@gctenal ou rhodinal. Sa formule brute est
la suivante : gH150 (CASRN 106-23-0)Ghemical Book2012).

C’est un aldéhyde monoterpénique (il est constdeédeux molécules isoprénesHg)
(Figure 39).

CH,
S

Figure 39: Structure chimique du citronellal (Wikimedia Commons, 2008)

Fonction aldéhyde

3.2.8. Les pyréthrinoides

Les pyréthrinoides sont des analogues de synthésepytéthrines, issus des métabolites
secondaires du chrysanthemésteraceag Ce sont des esters de l'acide chrysanthéme
monocarboxylique : ils sont constitués d’'un cyctigane substitué par un groupe carboxylate
(en position 1), deux groupes méthyle (en posi@pat un groupe isobutényle (en position 3).
Les groupes méthyle rattachés a la liaison douates de groupe isobutényle sont substitués
par des atomes d’halogene: deux chlores pour tméibrine, deux bromes pour la
deltaméthrine par exemple (Figures 40 et 41) (MDDER 2).
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Les pyréthrinoides agissent tous en perturbaninktique d’inactivation des canaux sodium
voltage-dépendants, vitaux pour le fonctionnementadplupart des cellules car responsables
de la génération des potentiels d’action. Ils r@dsent I'inactivation de ces canaux : la durée
d’ouverture des canaux sodium est donc prolongasi davantage d’'ions sodium traversent
la membrane et la dépolarisent. On distingue emslgitix classes de molécules pyréthrinoides
selon leur structure chimique (présence ou non ed’liaison a-cyanée) et leur action
neurotoxique (ANSES, 2011 ; Breckenridgjeal.,2009 ; Pennetier, 2008) :

- Les pyréthrinoides de type I, dont la perméthriigure 40) et la bifenthrine, qui ne
possedent pas de liaisencyanée. lls prolongent la durée d’ouverture desaca
sodium voltage-dépendants juste assez pour atéeiedseuil de déclenchement de
potentiels d’actions (PA) et entrainer une actieigctrique répétitive. Chez I'insecte,
les effets neurotoxiques provoqués par cet étatypditexcitation sont des
tremblements, des prostrations et des effé&sock-down» (paralysies).

2 méthyles

Cyclopropane

Isobutényle /

Figure 40 : Structure chimique de la perméthring(US National Library of Medicine2012)

Carboxylate

- Les pyréthrinoides de type II, dont la deltaméthiiRigure 41) et la cyperméthrine. lls
possedent un groupementcyano qui leur confere un potentiel insecticide plus
important (ANSES, 2010). lls ralentissent égalemémactivation des canaux
sodium, mais sur une période beaucoup plus longogainant une dépolarisation
prolongée de la membrane et une transmission aante I'influx nerveux. Les effets
neurotoxiques observés chez l'insecte sont pluttyghe ataxie, hypersalivation,
incoordinations motrices, convulsions ou mort deskcte.

Groupement a-cyano
Carboxylate

2 méthyles
S8 L\
Cyclopropane

‘ Isobutényle ‘ BF

Figure 41 : Structure chimique de la deltaméthringANSES, 2010)
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3.3.Toxicité des substances répulsives

3.3.1. Mécanismes de toxicité(s)

Les effets toxiques des substances répulsives lidtogénéralement de leur mécanisme
d’action premier. Ici, seuls les mécanismes decttixdu DEET et des pyréthrinoides seront
abordés car ce sont les plus étudiés.

Ainsi, le DEET inhibe les AChE au niveau du SNC desectes (effet répulsif recherché)
mais aussi des humains (effets toxiques indéssablleen résulte une accumulation d’ACh
au niveau de la fente synaptique, induisant unetexeitabilité des cellules du SNC. Cet état
d’hyperexcitabilité pourrait engendrer des effeteunotoxiques de type céphalées,
tremblements, salivation, transpiration voire cdesmns (ANSES, 2010). Suite a une
expérimentation d’électrophysiologie sur des neesadsolés de blatte, un autre mécanisme de
toxicité est proposé : le DEET entrainerait unevaiién de la concentration de calcium
intracellulaire altérant les fonctions neuronale$aetivité synaptique (Corbedt al, 2009).
Une récente étude suggére également I'existenae ghdénoméne de compétition entre le
DEET et des insecticides de type carbamates (quot &galement des inhibiteurs de
cholinestérases) au niveau du site actif de I'’ACBEtte interaction serait responsable d’'une
potentialisation/synergie de la toxicité neurolagig Cette association pourrait en partie
expliquer les symptédmes observés chez les vétélates guerre du Golfe, durant laquelle le
DEET et le pyridostigmide bromide (un carbamate) éw@ utilisés de facon simultanée
(Corbelet al, 2009 ; ANSM, 2009 ; Lapiedt al, 2010). Cependant, d’apres 'ANSES, les
résultats de ces publications nécessitent confiomatar des tests vivo et a des doses plus
proches de celles utilisées pour application c@at®ez 'lhomme (ANSES, 2010). De par
son action anticholinestérasique, le DEET auraala¥gent un role dans le développement de
tumeurs. En effet, 'accumulation d’ACh provoquéar pe DEET au niveau de la fente
synaptique provoquerait I'activation des réceptemnsiscariniques, ce qui stimulerait
I'angiogénese (prolifération, migration et adhéstefiulaires) (Cleret al.,2012).

De la méme facgon, les pyréthrinoides, qui ont poibte les canaux sodium voltage-
dépendants des insectes, sont susceptibles diagtes mémes canaux chez 'homme. Le
SNC des mammiferes serait cependant beaucoup reenssble a l'action neurotoxique de
ces insecticides que celui des insectes. Les eff@isotoxiques observés aprés exposition
massive aux pyréthrinoides (ingestion, protectioadéquate, etc.) sont variables selon la
substance active impliquée (ANSES, 2010 ; Breckigeet al.,2009 ; Ray & Fry2006) :

- Les pyréthrinoides de type | induisent des syndsoriie pour <«remors» ou
tremblements : tremblements progressifs de toutcdgps, réactions de sursaut
exageérées, prostration, paralysies, etc.
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- Les pyréthrinoides de type Il provoquent des symé® CS pour
« choreathetosis/salivation ou choréoathétobe et salivation: salivation,
incoordination progressive, choréoathétose gésémli convulsions toniques,
paralysie des muscles respiratoires voire mort.

L’étiologie de ces intoxications pourrait égalemeontrespondre a d’autres mécanismes de
toxicité : diminution du temps douverture des aanachlore voltage-dépendants
(hyperexcitabilité cellulaire), action sur les caxaalcium voltage-dépendants, inhibition du
complexe récepteur GABA-chlore (convulsions), SES, 2010).

3.3.2. Etudes de toxicité

Il existe de nombreuses études de toxicité dedsiépehez I'animal, mais trés peu portent
sur la toxicité de la reproduction, la toxicité développement (chez I'animal juvénile) et la
toxicité chronique des produits répulsifs (Soegal, 2009).

Les tableaux 8 et 9 résument les principales dante@dcocinétiques (absorptions orale et
cutanée, distribution, métabolisme et éliminatienjoxicologiques (symptémes, DL@es
substances répulsives.

8 La choréoathétose est une manifestation neuralegigractérisée par I'association de mouvement®iches
(mouvements brusques, irréguliers et incontrélabiesorps entier) et d'athétose (mouvements inveloss
lents et ondulatoires touchant les membres etck) fa

° DL50 : La DL50, ou dose létale 50, correspond édae de substance toxique causant la mort de 50k de
population animale.
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Tableau 8 : Principales caractéristiques toxicocingjues des substances répulsiv€CTV, 2007 ; ANSES, 2010 ;
Korenet al, 2003 ; INRS, 2007) ND : non déterminé ; Pg2r os; Voie cut. : voie cutanée

Substance Absorption Absorption o i ) o
. ) Distribution Métabolisme Elimination
active cutanée orale
Complet par
17% chez P
} CYP450 (PO ou L
I'animal, 6-8% _ Elimination
voie cut.) selon 2 _ .
chez I'homme . _ ) rapide : urinaire
. ) 80 & 90% chez voies majeures :
(ou 4 a 5 fois ) ) (10-15%) (74-
: le rat ; pic hydroxylation en
plus faible chez . ; 91% chez le
plasmatique 1h méta du i
DEET ’homme que R ND rat) et fécale : 3-
_ apres groupement
chez rat*); pic . i 7% chez le rat. ¥
i exposition (200 méthyle du noyau ,
plasmatique 4h , vie
. .| mg/kg chez rat) aromatique ; N- L
apres expositior i ) d’élimination :
désalkylation du
(1g/kg chez le 2,5h
rat) groupement N-
éthyle
) Urinaire (Y2 vie
40% en 48h Transformation en i
IR3535 ND ND ) plasmatique < 1
chez le rat forme acide h)
Environ 15
KBR3023 1,7-3,8% ND ND i ) ND
métabolites
Urinaire
Dans tous les Oxydation, (métabolites
0,23 a 3,6% tissus, mais de  hydrolyse des conjugués) (51-
chez le rat**; facon plus estersp-cyano 59%) et fécale
. pic plasmatique| 75% chez le importante transformé en (10-26%) chez
Deltaméthrine . .
1-2h apres ratr* dans les thiocyanate, + 'homme 96h
exposition chez graisses (chez conjugaison => | aprés exposition.,
'homme rat, souris, métabolites Y% vie de 10 a
vache) inactifs 13,5h chez
'homme.

*Selon 'ANSES (ANSES, 2010)

**Absorption fortement augmentée avec un solvariteh (la deltaméthrine est lipophile)
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Tableau 9 : Principales données toxicologiques deshstances répulsives chez I'animalCCTV, 2007 ; ANSM, 2009 ;
ANSES, 2010 ; INRS, 2007 ; Antwi al, 2008)ND : non déterminé ; PO : per os ; Voie cut. : Vaitanée

Substance . . . .
l,J ) Symptdmes intoxication aigué DL50 (PO) DL50 (voie cut.)
répulsive
Chez rat PO 1h aprés exposition: pilo-
érection, augmentation des vocalises,
altération de I'activité motrice, augmentation r4¢ - 2170 — 3664
du temps de réponse a un stimulus ma/k Rat : >5g/kg
DEET . . " X g/Kg
thermique (disparition 24h aprés). Chez Lapin : >2g/kg
chien voie cut. : hypersalivation, agitatior, (1892 mg/kg)
incoordination motrice, dépression
(disparition 19h apres)
IR3535 ND Rat: > 5 g/kg ND

Chez rat et souris
KBR3023 Irritations oculaires Chez rat : > 5g/kg

4740-4743 mg/kg

Chez rat : irritations cutanées modérées.

PMD S . N Rat : > 5g/k ND
Chez lapin : irritations oculaires séveres 9g
Chez rat PO : Perte de poids, démarche
EHD* instable, prostration, larmoiement. Chez rfat Rat :2710-9281 Rat : 8960-10251
voie cut. : inflammation, érythéme, cedéme, mg/kg mg/kg
desquamation.

PO : Syndrome CS (hypersalivation,
diarrhée, asthénie, incoordination motrice
hypotonie, tremblements, mouvements
Deltaméthrine* choréiformes, convulsions, dyspnée,
paralysie des muscles respiratoires, voir
mort). Voie cut. : érythémes, irritations
modérées

I Souris : 19 mg/kg
" (solvant huileux).
Rat : 95 et 130 Rat : >800 mg/kg.
mg/kg (solvant Lapin : >2g/kg
huileux) / >4g/kg
(solvant aqueux)

1]

*La deltaméthrine est également toxique par inf@lalorsqu’elle est utilisée sous forme de poudseQL50° est de 600
mg/n? chez le rat pour une exposition de 6 heuf@¢RS, 2007).

**Source : Ballantyne, 2005

3.3.3. Données de toxicovigilance

3.3.3.1. Données nationales des centres antipoison et deictowigilance
(CAPTV) de 1999 a 2006

Entre 1999 et 2006, les CAPTV francais ont retiu8®6 dossiers de toxicovigilance
concernant des produits répulsifs (CCTV, 2007 ;i8aet al., 2006). Les insectifuges
impliqués contiennent de I'IR3535 (183 dossiers 46i,2%), du DEET (134 dossiers soit
33,8%), de 'EHD en association (41 dossiers s0id%), du KBR3023 (15 dossiers soit

19| a Clgp est la concentration du produit chimique (génénalet dans I'air) qui tue 50 % des animaux d'essai
dans un temps donné.
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3,8%) et du DMP (9 dossiers soit 2,3%). Ces substanactives (SA) sont parfois associées a
des terpenes ou sont présentées sous forme degeglan

La grande majorité des dossiers d’exposition coredr des enfants de moins de 5 ans
(76,8% des cas) dont I'exposition au répulsif estidentelle (93,4% des cas). Les produits
commerciaux impliqués sont destinés a un usage€wutans 86% des cas, et le contact se fait
majoritairement par voie orale (74,3% des cas aoteds) et par voie oculaire (11,7% des cas
accidentels). Les dossiers d'expositions « nondantelles' » concernent plutot la voie
cutanée (81% des cas « non accidentels »).

En ce qui concerne les conséquences clinigues slexgeositions, la majorité des cas ne
présente aucun symptome, alors que dans 29,8%adesut ou plusieurs symptémes sont
notifies. Ce sont les expositions « non accidesgel qui sont les plus symptomatiques
(73,1% des cas non accidenteéssus26,8% des cas accidentels), et ce sont les adetites
enfants de plus de 5 ans qui sont principalementamnés (62,8% des 5 ans et plus
présentent des signes cliniguessus19,6% des moins de 5 ans). Les symptémes relevés
sont tous de gravité nulle ou minime et intéresgemicipalement les appareils oculaires
(kératite, cedeme palpébral, irritation conjonctyadtc.) et digestifs (nausées, vomissements,
diarrhée, douleurs abdominales, etc.).

» DEET

Une fréequence importante de symptdomes est assaciéerépulsifs contenant du DEET
comme unique SA : 43,8% des dossiers d’expositibpDEBET seul sont symptomatiques. Ces
symptébmes semblent impliquer plus particulierermeatenfants de moins de 5 ans. Apres
analyse, il n'apparait pas de hausse significatieda frequence des symptdbmes quand la
concentration de DEET augmente. Ces données nirgssonfirmation avec des effectifs
plus importants et des classes de concentratiorpl&upntaires. Parmi les dossiers
d’exposition, aucun cas de convulsion n’a été ragpo

» KBR3023

Les répulsifs contenant du KBR3023 sont égalemelidsr a une fréquence importante de
symptomes (40% pour tous les répulsifs a baseritlioa ; 35,7% pour les produits dont la

seule SA est l'icaridine), sauf chez I'enfant deimsade 5 ans. Des signes cliniques de type
kératites, céphalées, nausées, vomissements agegerbnt notamment été rapportés.

Concernant le KBR3023, il est impossible de fairelien entre concentration et fréquence
des symptdomes compte tenu du manque de classamdentrations (formulations a 20 et

25% seulement) et du faible nombre de dossierspdifabilité possible ou probable retenus.

1| es intoxications « non accidentelles » regroupesitcas d'intoxications volontaires, de mésusagesfets
secondaires (dans le cadre d’une utilisation ctejeet d’expositions durant la grossesse.
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» Terpénes

La présence de terpénes ne modifie pas non plér®@daence des symptomes de maniere
significative, méme chez I'’enfant de moins de 5 ans

» EHD

L’éthylhexanediol est une SA qui est toujours agma@ d’autres SA et/ou a des terpénes.
L’EHD en mélange révele des symptomes dans 20%akes’exposition enregistrés, ce qui
est plus faible que la fréquence tous répulsifdamtus (29,8%). Un cas de conjonctivite, un
cas d’hyperhémie conjonctivale avec cedéme palpébrakcas d’urticaire ainsi qu'un cas
d’éruption cutanée ont été rapportés avec des fatimns contenant du DEET, de 'EHD et
des terpenes. S’agissant de mélanges de SA, cesaksont ininterprétables.

» IR3535

L'IR3535 présente la plus faible fréquence de symats (21,2% des cas d’expositions a
I'IR3535 seul sont symptomatiques) parmi les réfailse contenant qu'une seule SA. Des
signes cliniques de type nausées, vomissementsalé&s, urticaires et crises d’asthme ont
notamment été enregistres.

3.3.3.2. Données de toxicovigilance recueillies au niveadaémational
> DEET

Aux Etats-Unis, entre 1985 et 1989, les centregpaisbn ont relevé environ 9000 cas
d’exposition au DEET, majoritairement de type aeoigl (par ingestion surtout) chez des
enfants de 0 a 5 ans. Dans deux tiers des cas) aymptome n’a été observeé, et dans le tiers
restant, la gravité des signes cliniques a étéejugieure dans 87% des cas, modérée dans
1,8% des cas, et majeure dans 0,1% des cas (uestiorg volontaire massive de DEET a
engendré un déces) (Velet al., 1994). Puis, entre 1993 et 1997, plus de 20 0GGids
d’expositions au DEET, de distributions similairés la premiére série de données
(intoxications principalement accidentelles, chezs @nfants, avec des symptdmes dans
30,1% des cas) ont été recueillis. Les expositmmsaires sont liées a une fréquence accrue
de symptébmes (84,9% sont symptomatiques), contnaimé aux ingestions (9,6%) et
expositions par voie cutanée (10,5%), malgré déoesl qui ont été notifies apres expositions
cutanées (Bekt al.,2002).

Depuis la découverte du DEET dans les années ¥@bls 18 cas d’encéphalopathie, dont
une possible origine virale n'a pas été exclue,&étrépertoriés chez I'enfant, et aucun cas
depuis 1992 (Briassoulist al, 2001). Il est difficile de faire un lien de caliaentre
I'exposition au DEET des enfants (23 & 29% auxsHtiiis) et la fréquence de convulsions
toutes causes confondues (3 a 5% chez les enfart&tats-Unis) (Koreret al., 2003 ;
Lundwall et al.,2005).
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Chez ladulte, un cas de psychose aigué (Snyeleral., 1986), une observation
d’encéphalopathie toxique (CCTV, 2007), deux ca&suptions bulleuses (Lundwadt al,
2005), ainsi qu'un trouble cardio-vasculaire (hyrstion artérielle et bradycardie) (Clen
al., 1993) sont survenus.

En réalité, la majorité des effets indésirablesolis aprés application topique de DEET sont
de type irritatif (érythéme, prurit) ou allergiquBe facon plus sporadique, des signes
neurologiques (ataxie, confusion, troubles d’élmoyt crampes musculaires, insomnie,
tremblements, contractions cloniques et convuldions été décrits (CCTV, 2007 ; ANSES,
2010).

Les données de vigilance chez 'homme (recul daatilon d’environ 50 ans) montrent que
les rares cas de neurotoxicité répertories somst dieun mésusage du DEET (ingestion,
projection oculaire, doses importantes, etc.) etefietent donc pas les conditions normales
d’utilisation (Sorgeet al, 2009 ; ANSM, 2009). Cependant, le risque d’utisation a long
terme, méme dans des conditions normales d’utdisahe pourrait étre négligeable. En effet,
une particularité du DEET est d’étre liposolublend@otentiellement stocké dans la peau et
le tissu adipeux. Ainsi, des expositions cutanégetées pourraient étre a I'origine d’effets
systémiques (CCTV, 2007).

» KBR3023

Tres peu de données de vigilance sont disponildas lp picaridine, étant donné son faible
recul d’utilisation (commercialisée depuis 1998%&trelative innocuité : I'application cutanée
serait dénuée d'effet irritant, cancérogene, fostqte et tératogene (Sorgs al., 2009 ;
CCTV, 2007). Un cas de dermatite de contact érythérnedémateuse, survenu un jour apres
application cutanée de picaridine et confirmé paiciptests, a été notifié (Corazeaal,
2004).

> IR3535

Aucun effet indésirable marquant n’a été signalézdrhomme aprés exposition a I'lR3535
(CCTV, 2007). Une étude menée chez I'homme rappqrt@aucun cas d’irritation ou
d’allergie n'a été observé apres application cutatiéR3535 pendant 1 jour a 2 semaines
(WHO, 2000). L'exposition oculaire pourrait cepentlétre responsable d'irritations, au vu
des données obtenues chez I'animal (cedeme, érytimtolérance) (CCTV, 2007).

» PMD

Malgré la présence de terpénes (0,35%) dans la agitigqn du Citriodiol™, substances
potentiellement épileptogenes, aucun cas de nedcdton’a été enregistré depuis le début de
sa commercialisation. De méme, aucun effet indéleira’a été rapporté lors des épidémies
de chikungunya a la Réunion en 2006, alors que ge#us00 000 conditionnements a base de
Citriodiol™ avaient été dispensés a la populat®or@eet al.,2007). Néanmoins, d’apres des
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études chez I'animal, le PMD pourrait provoquer idéstions cutanées et oculaires (CCTV,
2007).

» EHD

L’éthylhexanediol étant toujours utilisé en mélangeec d’autres SA, les données de
toxicovigilance sont difficilement interprétablel. semble relativement bien toléré mais
entraine des irritations locales de la peau appplcation cutanée (érythemes, oedemes) et
des irritations oculaires (de la conjonctive etl@eornée) en cas de projection (Ballantyne,
2005). Apres ingestion, il serait responsable denpgmes neurologiques (vertiges,
dépression du SNC) (CCTV, 2007 ; Combemale, 2001).

» DMP

Tres peu de données de toxicovigilance concermadiméthylphatalte sont disponibles. Les
principaux effets indésirables notés aprés appdicade DMP a forte concentration sont des
bralures de I'ceil et des muqueuses. En cas d’imgyestles nausées, des vertiges et une
dépression du SNC peuvent étre observés. Son fidmajarovoque une irritation des voies
aériennes supérieures et des vertiges (Combentdlg).2

> Huile essentielle de citronnelle

L’application dermique d’huile essentielle de ainelle est responsable d’eczéma de contact,
d’irritation cutanée, et de photosensibilisatiom déces a été décrit chez I'enfant aprés
ingestion de citronnelle (CCTV, 2007).

» Pyréthrinoides

Les seules données de toxicovigilance, en lien Bwglisation de pyréthrinoides, concernent
la deltaméthrine.

A la Réunion, neuf cas probables d'intoxicationsaadeltaméthrine, pulvérisée par une
voiture de type 4x4, ont été signalés. Les sigrlesques observés sont les suivants:
irritation oculaire (7), irritation ORL (5), irriteon respiratoire (3), irritation cutanée (1), maux
de téte (4), nausées (1), crise d’asthme (3) (ANZBSF0). Deux cas confirmés d’urticaire de
contact a la deltaméthrine ont été observés chez mefessionnels (production de
deltaméthrine en aérosol). Un cas de réaction ategiigue avec bronchospasme a

également été décrit (INRS, 2007).

Les effets toxiques connus sont le plus frequemmentologiques (paresthésies réversibles
avec sensation de brdlure) et cutanéo-muqueuxatioms), et sont issus d’expositions
cutanées. De tres rares cas d’ingestion (acciderelvolontaire) ont également été décrits :
des signes cliniques de type céphalées, asthéroelewts abdominales, nausées,
vomissements, irritation des voies aériennes sepkas, voire dyspnée peuvent étre observes.
En cas d’intoxication systémigue massive, les sgmpt neurologiques sont accrus (vertiges,
ataxie, hypersalivation, myoclonies, convulsior@reszcoma) (INRS, 2007 ; ANSES, 2010).
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3.3.3.3. Données chez la femme enceinte

L’usage des substances répulsives pendant la gsessst trés peu testé : seul le DEET a fait
'objet d’'une étude expérimentale chez la femmeemte. Il s’agissait d'une étude
randomisée en double-aveugle contre placebo auxialea et troisieme trimestres de
grossesse chez 897 femmes en Thailande (applici®EET au niveau cutané) : le passage
transplacentaire a été démontré mais il n'estipas line augmentation significative du risque
malformatif (Sorgeet al, 2007 ; Sorget al, 2009 ; Koreret al, 2003).

Malgré l'absence d'études pour les autres subssamépulsives ni d’études pendant le
premier trimestre de grossesse, les données dengbavigilance sont plutdét rassurantes
(Tableau 10). Le risque de toxicité n’est cependamtais nul : il convient de respecter les
recommandations de bon usage de ces produitsyienticet d’associer I'usage des répulsifs
a d’autres moyens de protection contre les pigdiiasectes.

Tableau 10 : Etat des connaissances en matiére deatargénicité des substances répulsivéSRAT, 2012 ; Sorget al,
2009 ; ANSM, 2009)

Substance ; . ;
) i Données chez 'animal Données chez 'lhomme

répulsive

KBR3023 Non tératogene Pas de données publiées, maisdaménts inquiétants
Non tératogene (voies

DEET orale, cutanée et Passage systémique et placentaire mais pas dedit@rbi
injectable) : étude sur 2 | significative. Risque de neurotoxicité, surtoutngisusage.
générations chez le rat

IR3535 Non tératogéne Pas de données publiées, maisd¢laménts inquiétants

PMDRBO | Non tératogene Pas de données publiées, maisdaménts inquiétants

3.3.3.4. Données chez I'enfant

Les molécules répulsives ont en commun l'absenétudé toxicologique chez l'animal
juvénile. L'impact neurotoxique des substances Isiypes sur le cerveau en développement
des jeunes enfants est donc estimé a partir déatssd’études et de données observées chez
I'animal et chez I'adulte (Auvin, 2009 ; Sorge, 800Ces données sont cependant plutdt
rassurantes : pas d’élément inquiétant a ce jauf,cas de mésusage (SMV et SFP, 2010).

Tous les cas de neurotoxicité chez I'enfant sorsto@és au DEET, dont le passage
transcutané est établi (de 3 a 14% par 24h vosguja 56% dans certains cas) (Sorge, 2009 ;
Auvin, 2009). On dénombre seulement 18 cas dansolede entier (encéphalopathies aprés
application topique principalement), tous avant2l9%s sont souvent reliés a un exces de
dose : concentration trop importante et/ou nombappdications élevé (Briassoulist al,
2001 ; Korenet al., 2003). Le risque accru de convulsions chez I'entagosé au DEET
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pourrait également s’expliquer par le rapport stefaorporelle/poids défavorable ou par la
présence d’un excipient alcoolique qui augmenighkenoméne de résorption cutanée (pas de
différence significative de métabolisme ni de deitigé des récepteurs) (CCTV, 2007).

Le DEET induit parfois des effets indésirables natachez I'enfant. Selon une étude nord-
americaine conduite sur 301 familles ayant empldge répulsifs cutanés chez les enfants,
seuls deux effets indésirables ont été notés asrdirritation oculaire apres contact direct et
un cas d’éruption cutanée, avec des produits cantefu DEET (Menon & Browr2005).

L’'usage d’huile essentielle de citronnelle en aggilon cutanée chez I'enfant a été source de
phénomeénes allergiques (Somgeal, 2007). Le déces d’'un enfant de 21 mois a étpora
apres l'ingestion de citronnelle (CCTV, 2007).

Aucun effet toxique n’a été rapporté chez I'enfapites exposition a I'lR3535, a la picaridine
et au PMD (Sorget al.,2007 ; Sorge, 2009 ; Auvin, 2009).

3.3.3.5. Cas patrticuliers des professionnels de la LAV :iwté a long terme

Les effets négatifs de I'exposition chronique aulstances répulsives et insecticides utilisés
en LAV ne font I'objet que de trés peu d’études.

Un rapport d’expertise collégiale de 'ANSES et lex-AFSSAPS a été publié (ANSES,
2010), a la demande de la Direction Générale dealaé (DGS), pour tenter d’évaluer les
« risques neurotoxiques liés a la co-expositionptetessionnels de la lutte antivectorielle au
DEET et a d’'autres substances insecticides ». Isinsade ces deux agences francgaises fait
suite a la publication de l'étude de Corketl al. (2009) qui émet I'hypothese d’une
potentialisation des effets neurotoxiques du DEBMBJuU’Il est associé a des insecticides
ayant également une action anticholinestérasique.

Le but de cette évaluation était de réaliser uveeedes études de toxicité concernant le
DEET et les insecticides potentiellement neurotoeg) utilisés en LAV (seule la
deltaméthrine a été retenue), afin de conclurdestisque encouru par les professionnels de la
LAV co-exposés a ces substances. Malheureusemeriin@ étude expérimentale de co-
exposition au DEET avec la deltaméthrine n’existdh@ure actuelle : 'TANSES et TANSM

se sont alors appuyés sur des études associantEET Davec d’autres substances
neurotoxiques (propoxur, perméthrine, pyridostigeniomomure, chlorpyrifos) pour tenter

d’éclaircir le mécanisme d’interaction.

Les publications en question montraient une augatient des effets neurotoxiques mais
utilisaient des protocoles ne reflétant pas undisation normale par 'homme (voies
d’administrations autres que la voie cutanée, $ortlvses, etc.) et ne permettant pas
d’identifier la nature (additivité, synergie, etai)le mécanisme d’interaction entre le DEET
et les autres neurotoxiques. De plus, I'analystqoe de I'étude de Corbadt al. (2009)
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révéle que l'activité anticholinestérasique du DEE&SE faible (affinité inférieure pour les
AChE par rapport a d'autres inhibiteurs comme |leép@zil) et nécessite confirmatiam
vivo. Ainsi, il est a ce jour impossible de conclunenamécanisme d’interaction lors d’une co-
exposition au DEET/insecticide neurotoxique ; puss hypothéses restent en suspens :

- Endommagement de la barriere hémato-encéphaligd&)Bnduite par I'association
de deux neurotoxiques ou par un stress extérietnginant le passage de substances
toxiques au niveau du SNC,

- Inhibition des AChE.

Les recommandations concernant la protection defegsionnels de la LAV restent donc
inchangées :

- Port d’'une combinaison, de gants et d’'un masquaregsire pour limiter I'exposition
a la deltaméthrine (adulticide utilisé en pulvéimaspatiales),

- Possibilité d’appliquer du DEET concentré a 15%xdfus par jour sur les zones de
peau découvertes (jamais sous un équipement decpaut car I'absorption cutanée
serait augmentée par effet occlusif).
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4. Répulsifs et conseils en officine

Les répulsifs (cutanés ou pour imprégnation) neéssmtent qu’un outil de LAV. En zone a
risque de maladies vectorielles, les répulsifisdl seuls ne permettront pas une protection
suffisamment efficace contre les piqglres d’insectesteurs. La stratégie de protection
personnelle contre les maladies vectorielles remwseffet sur un ensemble de mesures :
vaccination (par exemple contre la fievre jaun&@imioprophylaxie (contre le paludisme),
moyens physiques (vétements et moustiquaires impesy climatisation, etc.), moyens
chimiques (répulsifs cutanés), etc.

4.1.Recommandations de bonne pratique en PPAV

4.1.1. Recommandations générales

De facon générale, pour prévenir les piqires dapibhdes potentiellement vecteurs de
maladies, les mesures suivantes sont recommand®s 012b ; SMV et SFP, 2010) :

- La limitation des périodes d’exposition aux vecsgur

- Le port de vétements couvrants (manches longuesalpas et chaussures fermées)
imprégnés d’insecticides,

- L’application de répulsifs cutanés sur les partiésouvertes,

- L'utilisation d’'une moustiquaire imprégnée d’ingeite la nuit (en s’assurant que les
mailles sont intactes et que la moustiquaire e=t piositionnée par rapport au lit), et
le jour pour les enfants en bas age qui ne margreenfsur la poussette ou le berceau).

A ces conseils primordiaux, il est possible d'agmodutilisation d’une climatisation,
d’insecticides en bombe ou en diffuseurs électsqai@si que des serpentins fumigénes (a
I'extérieur seulement) (InVS, 2012b).

La connaissance du genre de moustique prédomirgniep également de sélectionner les
méthodes de LAV et PPAV les plus efficaces (Tabldd). Deux arbres décisionnels,
élaborés par la Société de Médecine des Voyagés 8bciété Francaise de Parasitologie et
résumant le choix des méthodes de PPAV les pluptéesm selon le type de transmission
(nocturne ou diurne), sont consultables en annexe 6
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Tableau 11: Efficacité relative des moyens de prévenh disponibles contre les piglires de moustiqueslea le genre
majoritairement présent (InVS, 2012b) ++++ : les plus efficaces ; + : lesins efficaces

Anopheleset Culex Aedes
Vecteurs| (piquent du coucher| (piquent le
au lever du soleil) jour)
Maladies X Pa_|Ud|sme’ Dengue
Filarioses, West . ’

Moyens Nile. . chikungunya...
Moustiquaire imprégnée d'insecticide ++++ +
Moustiquaire imprégnée ou non, de berceau, de ptiasspour un enfant avant I'age gde t et
la marche
Pulvérisation intra-domiciliaire d'insecticides r@ments (méthode réservée aux
professionnels de la lutte anti-vectorielle, indégante et non disponible pour les +++ ++
voyageurs)
Pulvérisation intra-domiciliaire de "bombes" inseides (disponibles dans le commerce) ++ ++
Diffuseur électrique d'insecticide (a l'intérieur) ++ ++
Grillage anti-moustiques aux fenétres et portes ++ ++
Climatisation + +
Ventilation + +
Répulsifs cutanés +++ +++
Vétements imprégnés d'insecticide ++ ++
Serpentin fumigéne (extérieur) + +

4.1.2. Recommandations en cas de séjour en zone a risque analadie(s)
vectorielle(s) grave(s)

Souvent en premiere ligne lors d’'une demande deeiisnpour se protéger des piqdres
d’insectes, le pharmacien d’officine doit étre dapade répondre aux questions du patient et
de l'orienter vers un médecin quand cela est nagess

Ainsi, en prévision d’'un séjour en zone a risquenuadie(s) vectorielle(s) grave(s), le
pharmacien doit informer son patient qu'il est smdinsable de consulter un médecin
(généraliste ou exercant dans un centre de vaminaiternationale) pour une consultation
de médecine des voyages au moins 1 a 2 mois avadphart. Le médecin analyse le risque
(lieu, conditions et durée de séjour, antécéderdicaux, traitements en cours, age, etc.) et
recommande les moyens de prévention efficaces if@c@pulsifs cutanés, moustiquaires
imprégnées, chimioprophylaxie, etc.) contre lesadials transmises par les moustiques.

Le pharmacien peut également lui remettre des breshinformatives sur les maladies
vectorielles comme celles proposées par le Cespliarathure « Chikungunya, dengue,
paludisme, West Nile: comment se protéger ? »)pau I'lnVS (brochure « Vous allez
voyager en zone tropicale : évitez le paludisnesearboviroses »).
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4.1.3. Recommandations pour une protection contreAe. albopictusen France
métropolitaine

Le pharmacien d’officine joue ici un réle primordpuisque la population locale, minimisant

souvent le risque de maladie vectorielle, s’adréskeé en premier lieu a la recherche d’'une
solution pour se débarrasser des moustiques nsishatpharmacien a pour mission de
sensibiliser ses patients a la nécessité d'uneegtioh efficace durant toute la saison

d’infestation (de mai a novembre) contre le mousgitjgre qui est potentiellement vecteur de
la dengue et du chikungunya, deux maladies virglésne disposent ni de vaccin ni de

traitement (ARS Corse, 2012). La population donretre les deux grands moyens de lutte
contreAe. albopictugARS Corse, 2012) :

- Eliminer les lieux de pontes (eau stagnante): uego les citernes, vider
régulierement les soucoupes et vases, vérifieoliEtnent des gouttieres, supprimer
les pneus et détritus, couvrir les piscines etibastesaffectés ou tout autre récipient
pouvant contenir de I'eau, etc.

- Se protéger personnellement contre les piqQreso(gue jour) : vétements couvrants
imprégneés d’insecticides, répulsifs cutanés, mquatres imprégnées, climatisation,
diffuseurs d’insecticides, etc.

Pour appuyer ces conseils de prévention, le phaemakofficine peut utiliser les documents
proposeés par le Ministére en charge de la sant@meple dépliant « Moustique tigrAgdes
albopictus: nuisances et maladies, ce qu’il faut savoirlsumoustique » ou les affichettes
« Dengue - Chikungunya : éliminons les lieux detpon et « Dengue - Chikungunya :
protégeons-nous ! », ou par I'EID Meéditerranée ¢htoe « Soyez secs avec les
moustiques »).

4.1.4. Recommandations pour une protection contre les motigues nuisants

Pour se protéger des piqlres de moustiques nuigsamt§rance métropolitaine, dans les

régions ou le moustique-tigre n’est pas implarigpharmacien peut dispenser quasiment les
mémes conseils que pour la lutte corire albopictusen distinguant bien les méthodes de

PPAYV a privilégier selon que les moustiques piqueur ou la nuit Cf. Annexe 6).

4.2.Choix du répulsif cutané

Concernant les répulsifs cutanés, il est recommadnhdiiser les produits dont les molécules
actives sont actuellement en cours d’évaluatiofedeinnocuité et de leur efficacité, c’est-a-
dire le DEET, la picaridine, I'lR3535 et le Citrimi™ (SMV et SFP, 2010).
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Parmi ces substances répulsives, la sélection diierdre elles tient compte de différents

parametres. Ainsi, en dehors des parametres dsimti¢es conditions du voyage (lieu, durée,
modalités), le choix du répulsif cutané adéquatdéstrminé par 'age (enfant ou adulte (pas
de recommandations particulieres pour les persodgégs)), la condition physiologique

(grossesse, allaitement), la nature de la substantiee (tolérance), la forme galénique

(spray, lotion, etc.) ou encore la durée de prmpciCes criteres doivent étre pris en compte
par le pharmacien pour un conseil adapté et sécuris

4.2.1. Sélection selon I'age : cas des enfants

Chez l'enfant, il N’y a pas de consensus intermafipour les recommandations de protection
anti- vectorielle. Ainsi, d'un pays a un autreréglementation differe en matiere d’age limite
d’utilisation, de concentrations en substancesvestiet de fréquence d’application des
répulsifs cutanés. Il s’agit d’évaluer la balané@néfice-risque, et chaque pays y va de ses
arguments (Sorget al, 2009).

En France, les recommandations de 'ANSM visentige€l'utilisation des répulsifs chez les
enfants de moins de 30 mois. Cette limite d’ageébasur « une immaturité du systeme
enzymatique et de la barriere hémato-encéphalitfioer €absence d’étude chez I'animal
juvénile » (Sorgeet al, 2009), est actuellement remise en questionBH& serait en fait
fonctionnelle dés la naissance, et les systemegnaiues permettant le métabolisme
hépatique et la clairance rénale seraient efficaceartir de 1 a 6 mois. C’est donc plutét le
caractére liposoluble des substances répulsivgmdgita a passer la BHE) qui restreint leur
usage chez les jeunes enfants, d’autant plus qualuene de distribution varie constamment
au cours du développement de I'enfant (Auvin, 2088V et SFP, 2010).

Ainsi, certains répulsifs sont actuellement utbies des I'age de 6 mois (DEET, Citriodiol™
et IR3535) et sont fortement recommandés en zorisgae de maladie vectorielle grave
(Tableau 12) (SFP, 2012). Le Haut Conseil de laté&S&ublique (HCSP) conseille méme
'usage de répulsifs des 'age de 2 mois, de fagmve, pour la prévention de maladies
graves : le DEET a été utilisé des 2 mois a deseardrmations inférieures a 30% lors des
épidémies de dengue aux Antilles francaises (Halattal, 2009). Les enfants de moins de
2 mois présenteraient une hyperperméabilité cutause substances liposolubles (Sorge,
2009).

Le nombre d’applications quotidiennes varie avagé’ de I'enfant : une par jour avant un an,
deux par jour entre 1 et 12 ans et trois par jpuesl2 ans (Tableau 12) (Sorge, 2009 ; SFP,
2012).
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Tableau 12 : Recommandations de bonne pratique cormeant I'utilisation des répulsifs chez les enfant¢SFP, 2012)
En cas d’exposition aux anophéles, la concentratimimale efficace du DEET est de 30%. Le DEETdestonseillé chez
les enfants ayant des antécédents de convulsions.

A Nombre maximum " L Citriodiol
Age d'applications par jou DEET Picaridine PMDRBO IR3535
5o e ez 1 10-30% 20-30% 20%
marche
age de la marche-24 2 10-30% 20-30% 20%
mois
24 mois-12 ans 2 20-30% 20-30% 20-309 20-35%
> 12 ans 3 20-50% 20-30% 20-30% 20-35%

*En cas d’exposition aux anophéles vecteurs desreldium, agents du paludisme, la concentrationmaild efficace de
DEET est de 30%.

En dehors des situations ou le risque de maladonelle est important, 'ANSM
recommande l'usage de I'lR3535 en premiére intentau vu des résultats de I'évaluation
européenne en cours (InVS, 2012b).

Dans le choix du répulsif pour un enfant, un aatr@re que I'age et le risque de maladie est
a prendre en compte : la durée d’exposition auxeues. En effet, pour les séjours de longue
durée (3 mois ou plus) en zones a risque, les me@ndations concernant ['utilisation
quotidienne de répulsifs sont plus prudentes algses mesures de protection antivectorielle
doivent étre privilégiées : moustiquaires imprégnéeétements couvrants et imprégnés, etc.
(Sorge, 2009).

De méme, la forme galénique du produit répulsiEtamne importance considérable pour un
bon usage et une observance optimale. Les pareivisnd ainsi éviter les sprays (risque de
projection oculaire) et les flacons non sécurisasqe d'ingestion). Les lotions aux
propriétés galéniques agréables (étalement fdekéyre non collante, odeur agréable) (pour
I'observance) et a étiquetage clair (pour la sé&udiemploi) sont a privilégier (Hatchuet

al., 2009).

Pour choisir un répulsif cutané chez l'enfant, leapnacien peut s’appuyer sur l'arbre
décisionnel simplifié présenté en figure 42.
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Utilisation d'une moustiquaire imprégnée
sur la poussetie (jour) et le littberceau

{nuit)

-

Vétements couvrants imprégnes (jour)

Reépulsif cutané sur les zones de peau

deécouvertes (jour)

Utilization d’'une moustiquaire
imprégnée sur le fit (nuit)

Uitilisation d'une moustiquaire
imprégnése sur le lit (nuit)

Jl

or

b

YVétements couvrants Yetements couvrants
imprégnés {jour) imprégneés {jour)
Substance Citriodiol
répulsive IR3535 i DEET
Concentration | 20% | 2eam | T E
Nombre Repulsif cutané sur les zones
maximal 1 de peau découvertes (jour)
d"applications
par jour
Mombre maximal
Age d'applications IR3535 DEET Citriodiol ™ KBR3023
par jour
Age de la
marche — 24 2 20% 10-30% 210-30%
mMois
4 g ey L 2 20-35% 20-30% 20-30% 20-30%
=12 ans 3 20-35% Z0-50% 20-30% 20-30%

%/

‘Vérifier l'absence
d'antécedent de convulsion
{contre-indicafion)

| ‘ Substance répulsive a privilegier en Fabsence de rizgue de maladie vectorielle grave (selon FANSM)

Figure 42: Arbre décisionnel simplifié permettant h sélection d'un répulsif chez I'enfan{adapté de SFP, 2009 et Sorge,

2009)

4.2.2. Sélection selon la condition physiologique

4.2.2.1. Cas desfemmes enceintes

Chez la femme enceinte, l'utilisation de répulsifsrporels n'est pas recommandée en
premiére intention. Il est conseillé d'utiliser umeoustiquaire imprégnée la nuit et des
vétements couvrants imprégnés la journée, c’esteade privilégier les moyens physiques et
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de limiter les périodes d’exposition aux vecteU?sr exemple, si le lieu de séjour est
abondant enophelesil convient d’éviter de sortir en fin de journégla nuit (SFP, 2012).

Cependant, si le risque de maladie grave a trassmis/ectorielle est élevé, les répulsifs
cutanés peuvent étre utilisés quel que soit ledadenla grossesse, a la concentration efficace
la plus faible possible (SFP, 2012).

Le Centre de Référence sur les Agents TératogaDiRAT) recommande l'utilisation des
répulsifs suivants chez la femme enceinte (TablE3uCRAT, 2012). Ce centre ne précise
pas les fréequences d’applications a respecter.

Tableau 13 : Répulsifs pouvant étre utilisés chez lemme enceintCRAT, 2012)

Répulsif Concentration

KBR3023 25%
DEET 50%
IR3535 25%

Les recommandations sanitaires aux voyageurs,angecnent la PPAV en zone a risque de
maladies vectorielles graves, incluent égaleme®MERBO parmi les répulsifs utilisables
pendant la grossesse, mais proposent des concamraflobalement plus faibles que le
CRAT (Tableau 14). Cependant, en dehors de ceszbmisque grave, ’ANSM privilégie
'usage de I'R3535 dont I'évaluation est rassuean€Concernant les applications, leur
fréquence journaliére est limitée a trois, quel goit le lieu de séjour ou la substance active
employée (InVS, 2012b).

Tableau 14 : Principales caractéristiques des substiaes répulsives utilisables pendant la grossegseVs, 2012b ;
SMV et SFP, 2010)

) Durée de protection
3 . . Nombre maximum o
Répulsif Concentration (%) L ) (vis-a-vis des
d’'applications par jour

Anophele$
KBR3023 20%
DEET 30%

3 4 heures
IR3535 20%
PMDRBO 20%

Pour sélectionner un répulsif cutané chez la fereneeinte, le pharmacien peut s’'aider de
I'arbre décisionnel adapté présenté en figure 43.
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Rizque de maladie vectorielle grave 7

Mon Qi

I Jl

Limitation de Fexposition aux moustiques

l Limitation de I'exposition aux moustiques

ot or

Uitilization d'une moustiquaire imprégnée

. ttiligation d'une moustiquaire imprégnée
sur ke lit {muit)

sur le it {ruit)

i it

Vétements couvrants imprégnes (jour) Vétements couvrants imprégnés (jour)

ot

Répulsif cutané sur les zones de peau
découvertes (jour)

l

Répulsif Concentration (%) d,;;:;‘;‘:ﬂ'::’:::“j'wr
KBR3023 20 - 25%

DEET 30 - 50%

IR3535 20 - 25% :
Citriodiol™ 20%

I:I Werifier Fabsence d'antécédent de convulsion (contre-indication)

Reépulsif a utilizer en premiére intention selon FANSM

Figure 43 : Arbre décisionnel simplifié permettantla sélection d'un répulsif cutané chez la femme eaimte (adapté de
InVS, 2012b ; SMV et SFP, 2010 et CRAT, 2012)

4.2.2.2. Cas des femmes allaitantes
L'utilisation de produits répulsifs pendant I'atiament est possible, voire recommandée si le
risque de maladie vectorielle grave est élevéalit fnéanmoins respecter quelques réegles

simples (InVS, 2012b). La femme qui allaite, ensplie respecter les mémes précautions que
tout autre adulte, doit proscrire I'applicationrdueau mammaire et veiller a bien se laver les

mains avant de mettre I'enfant au sein (InVS, 2012B6P, 2012).
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4.2.3. Sélection selon la nature de la substance active

La nature de la substance active (mécanisme dmctinecanisme de toxicité, effets
secondaires, etc.) constitue un critere de sélgctiou de non-sélectivité d’'un produit
insectifuge. Ainsi, le pharmacien doit vérifierdsence de contre-indication a la substance
répulsive.

Voici une liste indicative (non exhaustive) des teetindications associées aux principales
substances répulsives :

- Le DEET et les terpenes (huiles essentielles) $ortéement déconseillés en cas
d’antécédents de convulsions. Les personnes épilest devront donc exclure les
produits répulsifs en contenant (SFP, 2012).

- Les pyréthrinoides, contenus dans les kits d’impmégn ou les diffuseurs électriques,
sont fortement déconseillés aux personnes prédentan pathologie pulmonaire,
comme l'asthme en particulier (risque d’irritatigpuimonaire au contact des
pyréthrinoides). Elles doivent privilégier I'achdé textiles ou moustiquaires pré-
imprégneés (SMV et SFP, 2010).

- Les terpénes (huiles essentielles, Citriodiol™)t soréviter en cas d’antécédents de
photosensibilisation ou d’'allergie (SMV et SFP, @01

4.2.4. Sélection selon la durée de protection

La durée de protection des répulsifs est apprgraéeles tests de laboratoire ou des études de
terrain. Le tableau 15 rapporte les résultatstra itmformatif, de quelques essais évaluant la
durée d'efficacité des substances répulsives vis-de certaines especes de moustiques.

Il est clair que la comparaison des durées de giote qu'offre tel ou tel répulsif est
impossible tant les protocoles des essais diffeaentiveau des conditions expérimentales, de
I’échantillonnage, des espéces de moustiques tattédsdoses appliquées, des formulations
utilisées, etc. (Pennetier, 2008). Cependant, temékes apportées par les recommandations
de bonne pratique en PPAV peuvent étre retenuesr:yme protection de 4 heures contre les
Anopheleset supérieure a 4 heures corierleset Culex il peut étre utilisé du DEET (a une
concentration minimale comprise entre 30 et 50%@, I'tR3535 (& une concentration
minimale comprise entre 20 et 35%), du Citriodiotf de l'icaridine (& une concentration
minimale comprise entre 20 et 30%) (SMV et SFP 0201

Il est néanmoins essentiel de retenir que la ddigetion d’'un produit insectifuge dépend
avant tout de facteurs liés a I'utilisateur, telsedjobservance des applications, la quantité
appliguée ou la transpiration, de facteurs envieomentaux (température, humidité,
baignade) et de facteurs liés a la formulation mjglée (nature du solvant, encapsulation,
adjonction de polymeéres, gel ou spray etc.).
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Tableau 15 : Résultats de quelques études évaluaatdurée de protection des répulsifs vis-a-vis desaustiques(T :
température ambiante ; H : humidité ; ND : non déieé)

Substance ) Concentration Moustique(s) Durée de Conditions
. X Etude ou dose de testé(s) protection :
répulsive . ! environnementales
substance active (genre(s)) observée
Costantiniet )
al, 2004 | 009 mgfemzdel 00 oles o T :25-33 °C/H : 30
. peau (95% de . Demi-vie : 3h
(étude de X gambiae 94%
terrain) protection)
Uzzanet al, o
DEET  |2000 (étudede  50% Anopheles++/Cy . 8h (90% de ND
terrain) lex/Mansonia protection)
Fradin& Day, . o .
2002 23,8% Aedes aegypt 5h T:24-32°C/H : 60-
. 70%
(laboratoire)
Fradin & Day, . 94.290 R0
2002 7,5% Aedes aegypti 22,9 min T:24 ?;%OS/H -+ 60
(laboratoire) 0
IR3535 Costantiniet
0,2 mg/cmz2 de . o )
al., 2004 Anopheles . T :25-33 °C/H : 30
. peau (95% de . Demi-vie : 3h
(étude de X gambiae 94%
terrain) protection)
Uzzanet al, 20%
2000 (e o ol e |
terrain 50%
Citriodiol ™ ) °
Fradin & Day, T: 24-
2002 20% Aedes aegypti 2h 32°C/Humidité : 60-
(laboratoire) 70%
Costantiniet
0,08 mg/cm? de T:25-33
al, 2004 | "5 0 @50 de | ANOPhEles b ivie s 4h | °C/Humidité : 30-
(étude de X gambiae 949
terrain) protection) 4%
o Uzzanet al, o
lcaridine | 2009 (étude d&  20% Anopheles++/Cy  8h (0% de ND
terrain) lex/Mansonia protection)
Carnevale & ) o
Robert, 2009| 03 mg/cm*de Culex 6-7h (95% de ND

(laboratoire)

peau

protection)

4.2.5. Sélection selon la forme galénique

La formulation d’un répulsif a des conséquencesnégiigeables sur :

- L'observance : le choix d’une formulation agréafadeur, texture, aspect sur la peau)
et facile a appliquer est un élément déterminanir pme bonne observance de la

protection répulsive. Les sprays seraient plusap@s que les gels (Lundwait al.,
2005),

- La rémanence au niveau de la peau : le solvanséit{hydrophile ou lipophile)

module le taux d’évaporation (plus il augmentesdhidurée d’action du répulsif est
faible) ainsi que le phénomeéne d’absorption (p&usébulsif est résorbé au niveau de
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la peau, moins il est efficace). L'utilisation dechiniques de micro-encapsulation ou
d’association a des fixateurs permet d’amélioreéfaanence (Kaet al, 2012),

- La tolérance : le choix du solvant et des autresip@nts est important puisque
certains d’entre eux peuvent occasionner des dé&sagts. L'éthanol peut, par
exemple, engendrer des irritations ou bralures ¢hail et al.,2005),

- La sécurité d'utilisation du conditionnement : fesmes sprays sont pratiques mais
souvent sources de mésusage car elles augmentaniment le risque de projection
oculaire. De méme, les formes liquides augmententrisque d’ingestion et
d’inhalation chez les enfants (Sorge, 2009 ; Conalen2001).

Lors du conseil d'un répulsif cutané, le pharmaciit s’attacher a évaluer ces criteres
(vérification de la composition, lecture de la netd’utilisation, etc.) pour que le produit soit
adapté aux attentes et aux besoins du patient.

4.3.Conseils d'utilisation des insectifuges

Pour une protection efficace contre les piqlUresmbeistiques vecteurs ou nuisants, ainsi
gu’une bonne tolérance vis-a-vis des substancessiegs, il convient de respecter quelques
recommandations concernant l'utilisation des ingeges (cutanés, pour imprégnation, pour
diffusion atmosphérique, etc.). Ces conseils de bsage font partie de la mission de
prévention du pharmacien ; ils doivent accompatmeente de ces produits.

4.3.1. Les insectifuges cutanégAuvin, 2009 ; SFP, 2012 ; Sorg¢ al.,2009 ; SMV
et SFP, 2010)

» Leur utilisation doit se limiter aux zones de peaicouvertes : il est inutile d’en
appliquer sous les vétements.

» lls ne doivent pas étre appliqués sur les mainsuniles muqueuses, les yeux ou la
bouche (irritations modérées a intenses selon kstance). Les formes aérosols
nécessitent une grande prudence car elles expaseisjue de projection oculaire.

» En cas de lésions cutanées ou d’antécédents diakecutanées, le port de vétements
couvrants imprégnés doit étre privilegié.

» Le rythme des applications doit étre adapté augqueres (se reférer aux fréquences
maximales d’application par jour selon l'age et lesnditions physiologiques :
grossesse, etc.) et a l'activité des vecteurs ptesair le lieu de séjour ou de voyage
(protection maximale la nuit podnophelesetCulex,le jour pourAedes.
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Une nouvelle application est nécessaire en cas agndde, de transpiration
importante ou de frottements (InVS, 2012b ; Maayi2005).

La protection solaire doit étre étalée avant laulgpcutané (au moins 20 minutes) :
les cremes solaires (anti-UV) diminuent l'efficécidles répulsifs et réciproquement
(Ministéere en charge de la santé, 2008 ; SMV et,S¥RO0) : la protection solaire

diminuerait d’environ un tiers (Lundwadt al.,2005). Les formulations qui associent

les deux types de protection sont donc a éviterpflarmacien doit connaitre la
composition des produits qu’il délivre).

Pour I'enfant, I'application doit étre réalisée das parents. Elle doit respecter le
visage et les mains pour diminuer le risque d’itigaspar voie orale. La peau de
I'enfant doit étre lavée le soir, avant de le pgetésous la moustiquaire, et a la fin de
I'exposition aux vecteurs pour retirer le prod@pulsif. L’éducation des parents est
un élément clé de [l'utilisation correcte de linskege et de I'observance de la
protection antivectorielle des enfants (Soegal.,2009 ; Menon & Brown2005).

Pour les porteurs de lentilles de contact, un lavdes mains attentif est recommandé
avant toute manipulation. Il existe un risque dation avec tous les répulsifs et un
risque particulier d’altération des lentilles paDEET (SMV et SFP, 2012).

Les produits contenant du DEET alterent les plassqg les montures de lunettes et
bracelets de montres doivent étre retirés (ou gésependant I'exposition au DEET.

4.3.2. Les répulsifs pour imprégnation

Il est recommandé de porter des gants tout audenig procédure d’'imprégnation et
de se laver les mains a la fin. Les étapes deailte la procédure d’'imprégnation
d’'une moustiquaire sont disponibles en annexe 5SQN2012).

En cas de contact cutané accidentel ou de projeotialaire avec des pyréthrinoides,
il est impératif de rincer immédiatement et abonaeemt a I'eau pendant 15 minutes.
En cas de Iésion, de douleur ou de géne, il fasswdter un médecin (INRS, 2007).

Les lotions et kits d’imprégnation sont déconssiléh cas d’asthme ou toute autre
pathologie pulmonaire, en raison d’'un risque dation pulmonaire au contact des
pyréthrinoides (SMV et SFP, 2010).

Il peut étre envisagé de tenir un calendrier dgaégnations pour moustiquaire afin
d’améliorer I'observance: elles doivent étre ré4iégmées tous les trois lavages ou
une a deux fois par an (SMV et SFP, 2010).

98



4.3.3. Les répulsifs pour diffusion atmosphérique

» |l est déconseillé de placer un nourrisson a pragird’'un diffuseur d’insecticide
(SFP, 2012).

» De méme, les diffuseurs sont déconseillés aux peesoprésentant une pathologie
pulmonaire, et en particulier les asthmatiquesy:alun risque d'’irritation pulmonaire
au contact des pyréthrinoides (SMV et SFP, 2010).

» Les serpentins fumigénes ne doivent étre utilisa®ng extérieur et de facon
occasionnelle : les produits de combustion reptésaient un facteur de risque de
cancers des voies aériennes (SMV et SFP, 2010 VCZI09).

4.4.Sources d’informations pour le pharmacien

Pour réactualiser régulierement ses connaissancesadére de LAV, étre au courant des
eventuelles alertes ou informations épidémiologsgeetrouver des outils d’information, le
pharmacien peut s’appuyer sur plusieurs sites walgwues dont le contenu est validé :

- Le site santé du Ministeres des Affaires Sociales d& la Santé:
http://www.sante.gouv.fr/ ;

- Le site de I'EID Méditerranée_: http://www.eid-med/, et celui dédié au moustique-
tigre : http://www.albopictus.eid-med.org/ ;

- Le bulletin épidémiologique hebdomadaire et le@mamandations sanitaires pour les
voyageurs (document publié chaque année), disgmibur le site de I'InVS:
http://www.invs.sante.fr/ ;

- Le blog dinformation sur les arbovirus dédié aux hapnaciens :
http://arbovirusetpharmacien.over-blog.com ;

- Les lettres aux professionnels de santé ;
- Les bulletins d’information de I'ordre des pharneans ;

- Le site du Cespharm : http://www.cespharm.fr/frifergion-sante ;

- Le site de 'INPES : http://www.inpes.sante.fr/dgfasp ;

- Les sites des ARS ;

- Le site du CNEV : http://www.cnev.fr/ ; etc.
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Conclusion

Les répulsifs font I'objet de fréquentes demandesféicine, que ce soit pour se protéger des
moustiques nuisants ou vecteurs. Ces substanaesda d’action encore incertain et aux

effets toxiques notables en cas de mésusage (malgréu de données de toxicovigilance
disponibles a I'heure actuelle), doivent inciterlaa prudence. De plus, les substances
répulsives sont présentes dans de trés nombreysasalgés (aux concentrations et

formulations variables) et ne font pas partie dunapmle pharmaceutique : elles sont donc
disponibles dans de nombreux points de vente samsaonseil. Le pharmacien a pourtant
un role important a jouer dans le choix du prod&gulsif et dans la dispensation de conseils
de bon usage, pour une protection anti-moustigfiieaee et sécurisée.

Les répulsifs représentent une stratégie essentdins la lutte contre les maladies
vectorielles, méme s’ils doivent étre associés auttes méthodes de prévention pour une
protection optimale. Dans une logique de LAV, natent dans les départements colonisés
par Ae. albopictuslinformation de la population par le pharmacigs-a-vis des moyens de
protection personnelle autres que les répulsitiestsolutions permettant d’éliminer les gites
larvaires, peut représenter un atout considéradlie fmiter la survenue de cas de dengue et
de chikungunya.

Enfin, 'association d’'une substance répulsive awednsecticide non pyréthrinoide a montre
des effets synergiques permettant d’envisager seageu pour [l'imprégnation de
moustiquaires. En effet, ce mélange pourrait cenféne durée d’efficacité prolongée de
plusieurs semaines et contourner la résistancesdairtes souches Ahophelesrésistantes
aux pyréthrinoides : peut-étre est-ce un outil mtheur dans la lutte contre le paludisme et
d’autres maladies vectorielles... ?
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Annexes

Annexe 1 :Principales infections humaines et zoonotiques aansmission vectorielle, avec leurs caractéristiguepidémiologigues(SMV et SFP,
2010)

Maladie Agent de la Vecteurs Hétes Répartition Mode Incidence en  Morbidité Létalité Tendance
maladie réservoirs zone de
transmission
Virus (arbovirus)
Dengue Flaviviridae Ae. aegypti, Homme, Cosmopolite (dont Endémao- Elevée Importante Qui En expansion
Flavivirus Ae. albopictus  vecteurs metropole, DFA, épidémique
Ae. Réunion, Mayotte,
polynesiensis Polynésie), sauf
zones froides
Encéphalite Flaviviridae Culex Porc, Péninsule indienne, Endémao- Elevée Importante Qui En expansion sauf dans
japonaise Flavivirus tritaenio- oiseaux Extréme-0rient, Asie  épidémique les pays qui pratiquent la
rhynchus sauvages du Sud-est, vaccination
Papouasie
Infection a Flaviviridae Moustiques Qiseaux Tous les continents Endémao- Faible Potentiellement Importante en  Expansion en Ameérigue
virus du Nil Flavivirus Culex sp. dont I'Europe, le épidémique importante en cas  cas du Nord et dans le
occidental pourtour d’épidémie d'encéphalite pourtour mediterranéen
mediterranéen, la
Guadeloupe
Encéphalite Flaviviridae Tique Mammiféres Europe Centrale, de Endémique Faible Importante Modérée 3 Expansion en Europe de
européenne a  Flavivirus Ixodes ricinus  sauvages, I'Est et du Nord importante en I'Est
tiques vectaurs Est de la France cas Stable en métropole
d'encéphalite
Encéphalite Flaviviridae Tique Rongeurs Extréme-0Orient et Epidémigue Faible Elevée Importante En expansion
asiatique 3 Flavivirus I. persulcatus surtout Sibérie
tiques
Fiévre Jaune Flaviviridae Moustique Singes, Afrique Cas isolés Faible Importante Elevée Instabilité™
Flavivirus Aedes sp. vecteurs subsaharienne, Epidémies (vaccination)
Amazonie (dont
Guyane)
Chikungunya Togaviridae Ae. aegypti, Homme, Afrigue, Océan indien  Epidémique Elevée Importante Faible Epidémies récurrentes
Alphavirus Ae. albopictus  singes, (dont Réunion, tous les 10-20 ans
vecteurs Mayotte), Asie,
Europe du Sud dont
France. Potentiglle :
DFA, Pacifique,
Infection a Bunyaviridae Phlébotomes Homme Pourtour Endémique Faible Modérée MNulle Stable mais misux
virus Phlebovirus (autres méditerranéen reconnue
Toscana mammiféres),
vecteurs
Figvre de la Bunyaviridae Moustiques Ruminants, Afrique, Océan Endémo- En cours de Importante Faible En expansion
Vallée du Rift Phlebovirus Culex, vecteurs Indien (dont épidémique documentation
Aedes Mayotte) a Mayotte
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Maladie Agent de la Vecteurs Hotes Répartition Mode Incidence en  Morbidite Létalité Tendance
maladie réservoirs zone de
transmission
Fiévre Bunyaviridae Tiques Mammiféres  Europe, Asie, Afrigue  Endémo- Faible Importante Elevée Stable
hémorragique  Nairovirus Ixodidae dont sauvages, épidémique
de Crimée- Hyalomma sp.  vecteurs
Congo
Maladie Agent de la Vecteurs Hites Répartition Mode Incidence en  Morbidité Létalite Tendance
maladie réservoirs zone de
transmission
Bactéries
Figvre Q ou Coxiella burnetii  Tigques Mammiféres  Cosmopolite Endémigque Elevée Importante Oui Epidémie &n cours aux
coxiellose Pays-Bas. Ailleurs stable
Figvre des Bartonella Pou de corps Homme Cosmopolite Endémigque Elevée Importante Oui En expansion chez les
tranchées guintana SDF et les populations
en grande précarité
Figvre de Oroya Bartonella Phlébotomes Dans les hautes Endémique Elevée Importante oui Stable
= Maladie de baciliformis vallées de la
Carrion cordillere des Andes,
en Amérique du Sud
intertropicale
Borréliose de Borrelia Tiques Rongeurs, Hémisphére nord Endémigque Elevée Importante Trés faible En expansion
Lyme burgdorferi Ixodes sp. cervidas,
oiseaux,
wecteurs
Figvre Borrelia Tique Rongeurs Afrique de I'Ouest Endémique Elevée Importante Faible Stable
récurrente 3 crocidurae Alectorobius
tiques sonrai
Figvre Borrelia Pou de corps Homme Potentiellament Epidémique Elevée dans Elevée Elevée Diminution
récurrente a recurrentis cosmopolite les camps de
poux réfugiés
Typhus Rickettsia Pou de corps Homme Cosmopolite dont Endémo- Variable Importante Faible Stable
(historique) a prowazekii montagnes d'Afrique  épidémique
poux = T. et Amérique latine
exanthématique
Figvre Rickettsia conorii  Tiques Vecteurs, Méditerranée dont Endémique Modérée Importante Limitée Possible expansion
boutonneuse Rhipicephalus Chiens, Sud-Est de la France
méditerrang- sanguineus rongeurs
enne
Figvre africaine  Rickettsia africae  Tiques Mammiféres  Afrique Endémigque Elevée Modérée Mulle Possible expansion,
a tiques Amblyeamma subsaharienne mieux reconnue
sp. (surtout australe)
Figvre pourprée  R.rickettsii Tiques Rongeurs Amérique du Nord Sporadigue Modérée Importante oui En expansion
des montagnes Dermacentor Chiens
rocheuses sp.
Figvre des Orientia Acariens Rongeurs Extréme-Orient Sporadigue Modérée Modérée oui Possible expansion,
broussailles tsutsugamushi Trumbicula sp. mieux reconnue
Peste Yersinia pestis Puces Rat, Cosmopolite Endémo- Faible sauf a Importante Trés élevée sans  Stable
Résarvoir épidémigue Madagascar et traitement
tellurique en Républigue (faible avec

démocratigue
du Congo

antibiotiques)
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SEreuses
[(Mansonelloses)

Mansonella sp.

centrale
Amerigue du Sud

Maladie Agent de la Vecteurs Hites Répartition Mode Incidence en  Morbidité Létalite Tendance
maladie réservoirs zone de
transmission
Protozoaires
Paludisme Plasmodium sp. Maoustiques Homme (et Régions Endémo- Elevée Importante Elevée pour Tendance a la baisse en
Anopheles sp.  grands intertropicales * eépidémique p. falciparum Guyane et a Mayotte™®
singes ?)
Babésiose Babesia sp. Tigues Mammiféres  Cosmopolite Risque chez le  Chez I'homme Elevée en Stable
sauvages splénectomisé  cas rapportés de  Europe, faible
en Europe facon aux USA
impaortante aux
USA
Leishmanioses Leishmania sp. Phlébotomes Mammiféres  Tous les continents Endémigue Faible Importante Faible pour la En expansion en Guyane
dont chien dont Métropole, forme cutanée, Influence du changement
en Guyane et Martinigue forte pour la climatigue en
metropole forme viscérale meétropole ?
Mzladie du Trypanosama Mouches tsé- Grands Afrigue de I'Est Foyers Elevés Importants Trés élevée sans  En expansion
sommeil 1 brucei tsé ongulés endémo- traitement
rhodesiense sauvages épidémiques
Mzladie du Trypanosoma Mouche tsé- Homme (et Afrigue Quest et Foyers Elevés Importante Trés elevée sans  Stable
sommeil 2 brucei tse porcs ?) Centrale endémo- traitement
gambiense gpidémigues
Mzladie de Trypanosoma Triatominae Mammiféres  Ameérique latine dont  Endémique Mal estimée Importante Impaortante Stable
Chagas cruzi sauvages, Guyane
Homme
Meétazoaires
Filariose Filaire Moustiques Homme Afrigue, Ocgan Endémigue Faible Peut étre MNon En régression
lymphatique Wuchereria Aedes, Indien (dont importante et
bancrofti Anopheles Mayotte), Pacifigue invalidante
Culex (dont Polynésie
Brugia malayi Mansonia Francaise, Wallis-et-
Futuna), Asie
Loase Filaire Taons Homme Afrigue centrale de Endémigue Faible Importante MNon Stable
Loa loa Chrysops forét
Onchocercose Filaire Simulies Homme Afrique Quest et Endémigue Importante Importants MNon En forte régrassion
ou ceécité des Onchocerca centrale, Amérique
riviéres volvulus du Sud
Filariose des Filaire Ceratopogonides  Homme Afrigue de I'Ouest et Endémigue Importante Faible MNon Stable

* documents de I'OMS ou BEH pour informations récentes.

DFA = Départements Francais d’Amérique
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Annexe 2 : Carte des pays a risque de chikungunyde dengue et de paludisme
dans le Monde(InVS, 2011¢ WHO, 2011)

Figure a : Circulation du chikungunya dans le mondebilan au ler mai 2011 (carte DI/InVS)
(InVS, 2011c)
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Figure b : Circulation de la dengue dans le monddgilan au ler mai 2011 (carte DI/InVS)(InVS,
2011c)
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Figure c : Circulation du paludisme dans le monde2010(WHO, 2011)

Malaria, countries or areas at risk of transmission, 2010

L]
B Countries or areas where malaria transmission occurs
Countries or areas with limited risk of malaria transmission
This map is intended as a visual aid only and not as a definitive source of information about malaria endemicity Source: @WHO 201 1Al rights reserved.
The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply -z \‘33 World Health
the expression of any opinion whatsoever on the part of the World Health Organization &/ M orid riea t
concerning the legal status of any country, territory, city or area or of its authorities, \‘s__”_»z‘.’ Organlzatlon

or concerning the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted lines on maps
represent approximate border lines for which there may not yet be full agreement.
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Annexe 3 :_Circulation de l'information relative aux cas de dengue et de
chikungunya en France métropolitaine(Ministere du travail, de 'emploi et de la
santé, 2011)

Tous départements Départements avec présence avérée du vecteur

de métropole x - "
PO Meédecins et laboratoires
. . & t de chikunguny:
Meédecins et laboratoires - Susg,:{ 2 dei]gue i
: _ Procédure accélérée

DO : Notification de signalement et de confirmation

des cas confirmes

de chikungunya ou

de dengue Fiche de signalement
S < Prélévements/tésultats
s preléevements positifs
resultats biologiques
Validation, i "y "
anonymisation et S Identification d'de. albopicius e -l
AN Information des 3 i
transmission des S pigges pondairs
notifications sentimelles
Mise en e de
== -
Investigations
entomologiques

*L'EID est 'operateur des Conseifls Généraux. ou de I'Etat, en fonction de la simation
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Annexe 4 : Liste des substances actives de TP 18 8tinscrites a la liste | ou |IA

de la directive 98/8/CE(ANSES, 2012)

Type de produit biocide

Substance active

Indoxacarbe

Métofluthrine

Fluorure de sulfuryle

Azote

Phosphure d’aluminium

Phosphure de magnésium

Spinosad

Dioxyde de carbone

TP18 « Insecticides, acaricides ef

Abamectine

produits utilisés pour lutter contre |
autres arthropodes »

Imidaclopride

Bacillus thuringiensisous-espedsraelensis
sérotype H14, souche AM65-52

Fipronil

Lambda-cyhalothrine

Deltaméthrine

Bendiocarbe

Extrait de margousier

N,N-diéthyl-méta-toluamide (DEET)

TP19 « Répulsifs et appats »*

(Z,E)-tetradeca-9,12-dienyl acetate (ZETD

A)

Acide nonanoique

Méthylnonylcétone

*L'IR3535, le KBR3023 et le Citriodiol™ sont actlezhent en cours d’évaluation.
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Annexe 5 : Imprégnation d’'une moustiquaire

Figure a : Procédure d’'imprégnation (WHO, 2002)
L. Rassemblez le maiériel nécessaire : cuvetie ou sac plastique, insecticide, dispositif de mesure,
moustiquaire, gants el savon.

—

e = ! n,; S ——
Cuvette ou sac en plastigue Insecticide Gants Savon
o o, 2 Enfilezles gants. | 3. Mesurez la quantité d'ean i 4 e
i 4 B ée el versez-ladans la || 7 =y

!
' :
— T
AL A5 4 Ajoutez dans I'ean

r

g la dose correcle
!'; d'insecticide.
»

I‘t:. : 'V-
M2 -'\"”u
S k|
i 1
e
= ~.____/f
—
7 e 6. Placez la
£ y ¢ s dans la cuvette

ik
)l

T |

.-I:'--T' X -

| .'b"‘-:'_‘_.—-"{
Ny

L
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10. Utilisex le resie

du eau
el insecticide pour
traiter les rideaux.
-‘.TT: T-i-f._lr
| Mo |
| |- ‘
(L = |
AT 3
I.F'-d' N 12 D&mlsulesenﬂnlhgﬁ U
WDV RS et les sacs en plastique -l B
|32 ¢ |'r“', > pour qu'ils ne soient pas
) e reutilisés. Enterrez-les
11. Lavez J,L S | N avec les ganis.
soigneusement ' :‘“'\‘k P
I'équipement | [T <) —
avec du savon et '-':.\_‘ HT 'J‘# ":}.., L
beaucoup d'ean. e }Y) - ;4,.
N'oubliez pas : 13. Lavez-vous les mains.

La moustiquaire doit &tre traitee avec un insecticide ‘P-._

apres trols lavages ou au mains une fols par an.

Evitez les lavages fréquents. Chaque lavage de la
moustiquaire impreégnee éimine de I'nsecticide.

0 «

H\ &

\. st

u\(;_)\
{2

r\% 6\
+ Dormez sous une moustigquaire imprégnée chague

nuit, méme si vous ne voyez pas ou n'entendez pas
de moustigue.

* Protegez-vous ainsi que votre famille des moustiques
et du paludisme

Et dormez tranquille !

Figure b : Insecticides recommandés par 'OMS poutimprégnation des moustiquaires

(AFSSET, 2007)

Insecticides

Formulations

Dosage (mg/m?)

alpha-cyperméthrine

cyfluthrine

deltaméthrine

étofenprox
lambda-cyhalothrine

perméthrine

Suspension concentrée 1
Emulsion (huile dans I'eau) 5 %
Suspension concentrée 1 %
Tablette soluble dans 'eau 25 %
Emuilsion (huile dans I'eau) 10 %
Microcapsules en suspension 2.5 %

Concentré émulsifiable 10 %

20a40

50

15a25

200

10420

500
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Annexe 6 :_Arbres décisionnels résumant le choix denéthodes de PPAYSMYV et

SFP, 2010)

Figure a : Arbre décisionnel en cas de transmissiomocturne (paludisme)

| Séjour long et fixe (résidant, expatri€)

Séjour court ou itinérant

ou

ventilation/climatisation
Moustiquaire (+)
imprégnée* ET

utilisation d’'un
insecticide diffusible
d'intérieur (++)

(++++)

ou ou
moustiquaires de

. ventilation/climatisation
fenétres et de portes o
Moustiguaire (+)
(+4) PR
ET imprégnée ET

utilisation d’un
insecticide diffusible
d'intérieur (++)

utilisation d’'un B

insecticide diffusible
d'intérieur (++)

Vétements longs idéalement imprégnés (++)

Pulvérisation intra-domiciliaire
d’insecticides rémanents (+++)

Répulsifs cutanés en zone exposée (++)

Moustiquaires de fenétres
et de portes (++)

Serpentins fumigenes$ a I'extérieur (+)

Vétements imprégnes (++)

Répulsifs cutanés a l'extérieur (++)

Serpentins fumigénes® a I'extérieur (+)

++++ : essentiel. +++ : trés important. ++ : important. + : complémentaire.

* En cas d’absence de moustiquaire imprégnée, utiliser une moustiquaire non imprégnée.

8 En dehors d'un contexte épidémique de lutte contre des moustiques vecteurs de maladies, le recours a des moyens de protection
autres que les serpentins fumigénes doit étre préféré, notamment chez les enfants, les personnes agées, les asthmatiques
et autres personnes souffrant de troubles respiratoires chez qui I'utilisation de serpentins fumigénes est déconseillée.

Figure b : Arbre décisionnel en cas de transmissiodiurne (dengue, chikungunya, fievre jaune)

Séjour court ou itinérant

Seéjour long et fixe (résidant, expatrié)

Moustiquaire* de berceau, de poussette,...
pour un enfant avant I'age de la marche (++++)

Moustiquaire™ de berceau, de poussette,...
pour un enfant avant I'age de la marche (++++)

Vétements longs imprégnés* (++)

Moustiquaires de fenétres et de portes (+++)

Répulsifs cutanést (+++)

Diffuseur électrique d’insecticide (intérieur) (++)

Diffuseur électrique d’insecticide (intérieur) (++)

Lutte péri-domiciliaire contre les gites larvaires (+-+)

Moustiquaires de fenétres et de portes (++)

Vétements imprégnés (++)

ou
moustiquaire imprégnée*
Climatisation (+) (+)
notamment en situation
épidémique (++)

Moustiquaire imprégnée* | Ventilation/Climatisation

+) (+)

Répulsifs cutanés (+++)

Serpentins fumigéness a 'extérieur (+)

Serpentins fumigenes® a I'extérieur (+)

++++ : essentiel. +++ : trés important. ++ : important. + : complémentaire.
* En cas d’'absence de moustiquaire imprégnée, utiliser une moustiquaire non imprégnée.

* A privilégier pour les maladies transmises par les tiques.

§ En dehors d'un contexte épidémique de lutte contre des moustiques vecteurs de maladies, le recours a des moyens de protection
autres que les serpentins fumigenes doit étre préfére, notamment chez les enfants, les personnes égées, les asthmatiques
et autres personnes souffrant de troubles respiratoires chez qui I'utilisation de serpentins fumigenes est déconseillée.
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Ceéline GOISLARD

Les répulsifs anti-moustiques a I'officine

La protection contre les piglares de moustiqued’tdijet de fréquentes demandes d¢

\V

conseils a l'officine, que ce soit pour repousssrrhoustiques nuisants ou vecteurs. En

France métropolitaine, depuis I'implantatioddes albopictysrecteur compétent pou
la dengue et le chikungunya, le role de préverdiopharmacien d’officine s’est vu
renforcé : une bonne connaissance des moustigeesyaladies vectorielles qu’ils
transmettent, et des moyens de lutte contre leqisgs, lui est indispensable. Les

répulsifs, outils de lutte anti-vectorielle en venbtamment en officine, font I'objet de
tres nombreuses spécialités malgré le faible nomdubstances actives répulsives

existantes. Le manque actuel de données de togmitgernant ces produits appelle le

pharmacien a la vigilance. Des données actualiséegrmes de législation, de
formulation, de mode d’action et de toxicovigilam®s produits répulsifs, sont
répertoriées ici, afin d'aider a une dispensatiptinsale par le pharmacien et un bon
usage par la population.

Mots clés : répulsif, moustique, pharmacien, DERiCaridine, IR3535, PMDAedes
albopictus

Mosquito repellents : what pharmacists need to know

For pharmacists, protection against mosquito létasibject to frequent requests for
advices. Patients want to protect themselves agamtls mosquitoes that cause nuisan
and mosquitoes vectors of infectious diseases.efnapolitan France, since the
establishment ofAedes albopictyswhich is a vector for the transmission of dengné
chikungunya, the preventive function of the phanstatas become more and more
important. Indeed, a good knowledge of mosquiteestor-borne diseases transmitted
mosquitoes, and control methods to prevent mositiés, is essential. Repellents,
which are vector control tools sold in pharmacas,included in many different
formulations despite few active substances avalalite current lack of toxicity data

requires the pharmacist to be careful. Updated @atagislation, formulation, mode of

action and toxicity of repellents are listed hémegrder to ensure an optimal dispensat

by the pharmacist, and a good use by the population
Keywords : repellent, mosquito, pharmacist, DEE€apdin, IR3535, PMDAedes
albopictus
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