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Introduction

Introduction générale

Les chiens sont les animaux de compagnie les plus répondus dans le monde entier,
60% - 70% de la population mondiale posséde au moins un animal de compagnie (Moriello,
2003). Ce sont les canidés les plus performants et adaptés aux habitudes humaines, ils
contribuent au bien-étre physique, social et émotionnel de leurs propriétaires (Dohoo et al.,
1998). En Algérie, de nombreuses familles possedent des chiens pour la garde des propriétés
privées (maisons, fermes ...), la chasse ou comme animaux de compagnie, notamment dans la
région de Bejaia. Cependant, il y a trés peu d'informations concernant leurs nombre, races,

ages, leurs systemes de gestion et surtout I'état sanitaire de ces animaux.

La promiscuité entre 'Homme et le chien permet potentiellement le partage des tiques
transportées par ce dernier dans l'environnement domestique ce qui constitue une
préoccupation majeure pour la santé publique (Dantas-Torres et al., 2012). Les tiques sont
des arthropodes hématophages obligatoires, qui parasitent toutes les classes de vertébrés, dans
presque toutes les régions du monde. Elles constituent un groupe composé d’au moins 989
especes parmi lesquelles, les tiques « dures » (famille des Ixodidae) sont les plus importantes
en nombre (703 especes) et sur le plan médical (Dantas-Torres et al., 2012 ; Parola et
Raoult, 2001). Les tiques sont, avec les moustiques, les principaux vecteurs de maladies
transmises a I’homme et aux animaux sur la planete (Randolph, 2010). Elles sont des
parasites de plusieurs espéces animales, et de I’homme ; et ou elles causent d'énormes pertes
économiques. Le genre Rhipicephalus comprend 70 espéces de tiques de différentes tailles et
se trouve principalement chez les mammiferes d'Afrique (Walker et al., 2000). Les tiques
transmettent un vaste éventail d’agents pathogénes bactériens, viraux et protozoaires comme
Babesia, Theileria, Anaplasma spet la borréliose de lyme d’une maniére cruciale aux hétes,

en particulier les chiens (Gray et al., 2013 ; Marquez-Jimenez et al., 2005).

La température, I'hnumidité relative et le couvert végétal sont les facteurs écologiques
les plus importants qui influencent la survie et le développement des tiques (Sahibi et
Rhalem, 2007). Les changements climatiques et environnementaux augmentent le risque
associé¢ aux tiques et a leurs maladies transmises. La prévalence, ’activité saisonnicre et
I’étendue géographique d’un nombre de tiques et des agents pathogeénes qu’elles transportent
aussi augmentent. Ceci est di aux changements météorologiques qui causent aussi une
augmentation de 1’étendue géographique des animaux hotes et réservoirs (Bouchard et al.,

2019). Selon Boulkaboul (2003) et Matallah et al. (2013) trés peu d’études ont été menées
1



Introduction

en Algérie sur le role vectoriel des tiques infestant les chiens vu le manque d’intérét

économique vis-a-vis cette espéce animale.

La Biodiversité et la biologie de la faune des Ixodidea n'est pas suffisamment connue
en Algérie (Meddour et Meddour, 2006) et les consultations vétérinaires périodiques ne sont
pas des pratiques courantes, ce qui ne facilite pas 1’étude sur cet animal et ces ectoparasites
(Matallah et al., 2014). L'impact majeur des morsures des tiques est la libération de
neurotoxines par leurs salives, ce qui provoque des paralysies, des maladies systémiques et
des réactions d’hypersensibilité (Smith et Wall, 2013). Ces neurotoxines peuvent interférer
avec l'acétylcholine a la jonction neuromusculaire entrainant provoquant un blocage de ces
derniers (Edlow et Mc Gillicuddy, 2008).

Plusieurs travaux ont confirmé I'existence d’un role pathologique des tiques et le stress
oxydatif chez les animaux et les humains infectés par ces ectoparasites (Upcroft et Upcroft,
2001 ; Abd Ellah, 2013 ; Schwertz et al., 2016 ; Al-Hosary et al., 2018). De plus les
paramétres hématologiques et biochimiques du sang sont de plus en plus importants dans la
médecine vétérinaire comme des indicateurs de stress oxydatif et de 1’état physiologique des
animaux ; ils fournissent également des informations précieuses pour 1’évaluation de 1’état de
santé des animaux (Mirzadeh et al., 2010). Le stress oxydatif est défini comme un
déséquilibre dans la balance pro-oxydants/antioxydants en faveur des pro-oxydant (Atamer et
al., 2008). Plusieurs facteurs sont connus comme causes et accélérateurs du stress oxydant ;

ces facteurs peuvent étre physiques, chimiques ou mécaniques (Delattre et al., 2005).

En raison du contact inévitable des chiens avec les tiques et la fréquence des infestations
parasitaires, la stratégie de lutte contre les tiques consiste essentiellement a utiliser des
acaricides contenant des composants chimiques tels que des hydrocarbures et des
organophosphorés. Ces antiparasitaires externes sont particulierement importants en médecine
vétérinaire et humaine (MRAD, 2011). Beaucoup de ces antiparasitaires sont non seulement
toxiques pour les animaux, mais ils polluent également I'environnement et posent un
probléme majeur qui est la résistance développée a des doses d'application sur les hotes
beaucoup plus élevées que celles recommandées (Klafke et al., 2010). Le développement de
la résistance aux tiques et le colt élevé des médicaments classiques ont limité le contrble des
parasites a intéréts vétérinaires (Sing et al., 1983). Pour ces raisons, plusieurs recherches ont
été réalisées afin de proposer des méthodes alternatives adaptables, plus slres, efficaces et

économiquement moins couteuses pour lutter contre les tiques. Les plantes et leurs produits
2
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bioactifs ont été reconnus comme des ressources naturelles importantes qui auraient des

applications médicales dans la lutte contre les tiques (Olivo et al., 2009).

C’est dans ce contexte que ce travail a été entamé pour enrichir la base des données sur la
faune ixodidienne en Algérie, évaluer I’effet des tiques sur 1’état de santé des chiens et enfin
contribuer a la valorisation des connaissances des plantes médicinales dans le but de lutter

biologiquement contre les tiques des chiens.
Les objectifs tracés dans cette these sont :

v L’identification, la prévalence et la dynamique d’activité saisonniére des espéces de
tiques dures chez les chiens domestiques qui regnent dans la région de Bejaia.

v' L’évaluation de l'impact du parasitisme par des tiques dures Rhipecephalus sp
(ixodidae) sur certains parametres hématologiques et le stress oxydatif chez les chiens
domestiques infestés naturellement.

v' Etudier ’activité acaricide in vitro des extraits alcaloidiques de peganum harmala et

glaucium flavum contre les femelles gorgées de genre Rhipicephalus.

Le présent travail que nous rapportons ici est subdivisé en deux grandes parties :

La premiére partie est une synthése bibliographique sur les tiques dures infestant les
chiens, une synthese sur le stress oxydatif et enfin les différents antiparasitaires synthétiques
utilisés en médecine vétérinaire, leurs modes d’action et leurs effets sur les animaux et

I’environnement.

La deuxieme partie présente les résultats des travaux de recherche. Ces expériences nous

ont permis de réaliser trois articles, a savoir :

v' Seasonal activity of ticks infesting domestic dogs in Bejaia province, Northern Algeria

v" hematological and oxidative status parameters in domestic dogs infested naturally by
Rhipicephalus sp

v In -vitro acaricidal activity of Peganum harmala and Glaucium flavum alkaloid

against Rhipicephalus sp. of dogs.
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I- Les principaux arthropodes parasites externes des carnivores domestiques
I.1- Les insectes
Les insectes sont des arthropodes qui posseédent une paire d’antennes, une paire de
mandibules et une paire de machoires, leurs corps est divisé en trois parties : une téte, un
thorax et un abdomen. La classe des insectes comporte 1 million d’espéces, parmi toutes
ces especes quelques-unes sont des parasites (obligatoires ou facultatifs) d’animaux,
d’humains ou de végétaux. La plupart de ces parasites sont hématophages, leur salive
contenant des agents anticoagulants et digestifs pouvant déterminer des réactions
immunologiques comme des réactions inflammatoires plus ou moins intenses (Novotny
et Coll, 2002).
1.1.1- Les puces
Les puces sont des insectes possédant des piéces buccales de type piqueur et un corps
aplati latéro-latéralement. Leurs pattes sont trés développées et adaptées au saut. Les
carnivores domestiques peuvent étre infestés par plusieurs espéces de puces
Ctenocephalides felis, Ctenocephalides canis, Pulex irritans, et Archeopsylla erinacei.
Dans plus de 90% des cas, c'est la "puce du chat" (Ctenocephalides felis) qui est
retrouvée sur les chats ou les chiens domestiques (Uilenberg et al., 2006).
1.1.1.1- Reproduction et cycle évolutif
La femelle est fécondée juste aprés que le male ait émergé de son cocon, la femelle
pond jusqu’a 900 ceufs sur 3 a 4 semaines. Ces ceufs sont blancs luisant et sont pondus
dans les crevasses des locaux ou sur le sol (George et al., 1975). Le développement
embryonnaire dure 5 jours et la larve qui éclos dans la litiere s’alimente de débris
organiques et des déjections des adultes ; aprés 2 ou 3 semaines elle tisse un cocon ou elle
reste 2 a 3 semaines pour arriver au stade de pré-adulte. Ces derniers peuvent rester 6 a 12
semaines en condition d’humidité adéquate jusqu'a a I’arrivé d’un hote.
L’ hote est détecté par les vibrations qu’il émet et ’odeur qu’il dégage. Les puces adultes
sont capables de survivre, protégées dans leur cocon pendant plusieurs mois en moyenne
pendant 150 jours. Par contre les puces nouvellement émergées ne peuvent résister
qu’environ 1 semaine a jeun (Mehlhorn, 2001).
1.1.1.2- Roles pathogénes
Les puces se localisent préférentiellement au niveau dorsolombaire, le cou, 1’abdomen
et de la région péri-génitale. Les manifestations cliniques se différent selon les réactions

immunologiques de animaux infestés (Scott et Horn, 1987) :
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v La pulicose simple et les manifestations cliniques sont proportionnelles au
nombre de puces présentes sur I’animal. La majorité des animaux présentent un "
agacement " et du prurit. 1ls se grattent régulierement, plus ou moins intensément, et se
lechent ot se mordillent. Ils cherchent dans ces cas a attraper puis avaler les puces.
v’ La dermatite allergique par piqlres de puces est une hypersensibilité qui se
traduit par des dépilations, un prurit marqué avec parfois des crodtes. Cette forme
clinique ne nécessite qu’un seul ou deux de parasites.
v’ La transmission d’un cestode du chien et du chat : Dipylidium caninum. Celui-
ci ¢élimine des anneaux remplis d’oeufs dans le milieu extérieur qui seront avalés par
les larves de puces détritivores. Un cysticercoide va alors se développer. Les animaux
se ré infesteront par I’ingestion des puces adultes (Dorchie et Bazex, 1999).
v Une importante  spoliation sanguine qui peut induire une anémie notamment
chez les animaux de petit format (Dorchie et Bazex ,1999).
1.1.2- Les poux

Les poux sont de petits insectes sans ailes de I'ordre des Phthiraptéres. Les
classifications modernes les divisent en quatre sous-ordres : Amblycera, Ischnocera,
Rhynchophthirina et Anoplura. Leur corps est comprimé dorso-ventralement. Ce sont des
parasites permanants et spécifiques. Les phtirioses des carnivores (infestations par les
poux), sont considérées comme des entomoses rares (Johnson et Clayton 2003 ; Price et
al., 2003).
1.1.2.1- Biologie et cycle de vie

Les poux sont des parasites permanents qu’ont une trés grande spécificité d’hote et ne
peuvent survivre en dehors de leur hote plus de 2 jours, leurs ceufs ou lentes sont
ovalaires, operculés, blancs, mesurant 1 mm, et collés aux poils par un cément (Mrad,
2011), ils ont des picces buccales adaptées a I’absorption de sang. Les mallophages (poux
des oiseaux) sont broyeurs et se nourrissent de débris épidermiques et de poils, ils sont
plus actifs et donc causent plus de démangeaison ; I’hote en se grattant provoque des
alopécies (George et al., 1975).
Les ceufs operculés sont gluants et s’attachent aux poils pour former des lentes, leur
développement embryonnaire prend 8 jours, les larves se nourrissent 3 fois pour devenir
adulte au bout de 2 a 4 semaines. Les adultes s’accouplent aprés 24 heures et les femelles

vivent 3 a 5 semaines et pondent entre 30 a 300 ceufs. Le repas sanguin dure 2 a 3 heures
(Mehlhorn, 2001).



Généralités

1.1.2.2- Rdles pathogénes
Ces Phthiraptéres se localisent préférentiellement en région dorsale, I'encolure, parfois
sur la téte et la face externe des pavillons auriculaires.

v" L'infestation par les poux se traduit en général par une dermatose squameuse et
dépliante (Mrad, 2011).

v’ Les infestations massives causent des prurits, des alopécies, des excoriations et des
plaies auto-induites, des symptdmes secondaires peuvent survenir également comme une
asthénie et une perte de poids. Les infestations massives par des poux piqueurs peuvent
engendrer une anémie (Mrad, 2011).

v Les poux peuvent transmettre des bactéries et des champignons qu’ils gardent de
génération en génération grace a la transmission trans-ovarienne (Mehlhorn, 2001).

1.1.3- Les Diptéres

Les diptéres est un ordre de la classe des insectes divisé en deux groupes, celui des
mouches (sous-ordre des Brachycéres) et celui des moustiques (sous-ordre des Nématoceres)
(Moreno, 2004).

e Les Nématoceres : insectes a corps élancé et présentant des antennes a plus de 6
articles.
Le groupe des moustiques contient les moustiques vrais (Culex, Aedes, Anopheles), et les
moucherons piqueurs (Culicoides, Phlebotomus et Simulium). Seules les femelles sont
hématophages. Elles prennent un repas de sang avant de pondre, Les males se nourrissent de

sucs végétaux et ne sont pas parasites (Kettle, 1995).

e Les Brachyceres : insectes a corps trapu possédant des antennes a 3 articles ou moins.
Les dermatoses dues aux piqdres de diptéres sont encore mal connues en particulier chez les
carnivores domestiques et certainement sous-diagnostiquées bien qu’elles correspondent a une
réalité clinique (Berthet et Beaufils, 2010).

Les chiens comme les chats peuvent étre dérangés par diverses especes de mouches,
dont Musca domestica (la mouche domestique). Ceci les rend nerveux, stressés, parfois méme
agressifs. Les chiens sont souvent attaqués comme leurs propriétaires lors de ballades dans la
nature. Les Brachycéres regroupent les Tabanides, les Muscidés et les Hippoboscidés
(Bussieras et Chermette, 1991). Les males et les femelles sont hématophages sauf pour les
Tabanidés ou seulement les femelles le sont, les males se nourrissant de sucs végétaux. Leurs
piglres sont douloureuses et sanglantes et peuvent transporter de fagon passive des germes

dans leurs piéces buccales souillées ou sur leurs pattes (Bussieras et Chermette, 1991).
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1.1.3.1- Rdles pathogeénes

La salive de ses insectes contient des substances qui agissent a différents stades
d’hémostase. Il se forme parfois un exanthéme étendu, un cedéme et parfois méme des
troubles généraux. Ces substances possédent par ailleurs des propriétés immunogénes
(antigénes salivaires) responsables de réactions d’hypersensibilité (Kauh et al., 1983).

Les phlébotomes sont le vecteur exclusif de 1’épidémiologie des leishmanioses, maladie
qui est due a I’inoculation d’un protozoaire, Leishmania infantum, ils sont le vecteur exclusif.
Le chien est I’animal domestique le plus affecté, néanmoins il existe certains rapports sur
I’affection du chat (Service et Ashford, 2001).

I.2- Les acariens
Les acariens sont un taxon d'arachnides, cette classe regroupe plus de 30 000 espéces et
constitue un groupe trés hétérogéne qui s’est adapté pratiquement a tous les milieux
compatibles avec la présence animale (Moreno, 2004). Les acariens parasites des animaux
domestiques sont :
% Les demodex
% Les agents de gale
% Les agents de pseudo gale
% Lestiques
1.2.1- Les Demodex
Demodex canis est un agent de la démodécie canine, un arthropode acarien au corps
vermiforme. Il se nourrit de sébum et fait partie de la faune commensale de la peau. Un chien
qui développe une démodécie a forcément un terrain favorable a la multiplication des
démodex qui envahissent les follicules pileux et engendre une alopécie et un érythéme. Elle
est plus prépondérante chez le jeune chiot de 3 mois a 1 an et surtout chez les races a poils
court (George et al., 1975). Deux formes cliniques de la démodécie canine se distinguent :
v'Forme localisée : alopécie partielle quelques squames, mais pas de prurit.
v'Forme généralisée : grave, peut aboutir a la mort lors de complication bactérienne et
I’apparition d’une pyodermite. Ils atteignent les paupiéres et la zone péri-oculaire et guérit

généralement spontanément (George et al., 1975).
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1.2.2- La gale sarcoptique

La gale sarcoptique est une maladie contagieuse liée a la présence et a la multiplication
au sein de 1’épiderme cutané d’un agent parasitaire acarien : Sarcoptes scabiei var canis
(Perilhou, 2003). Les males et femelles non fécondées restent en surface de la peau, ou ils se
nourrissent de débris cutanés. Les femelles fécondées, les ceufs et les larves se retrouvent en
profondeur, dans la couche cornée de I’épiderme. Ils se nourrissent de sérosités, de
kératohyaline, grace a la sécrétion d’enzymes lytiques puissantes et allergisantes (Perilhou,
2003).
1.2.2.1- Les symptomes de la gale

Les symptomes de 1’affection se caractérisent donc par :

v' Un prurit démentiel ou Le chien se soulage alors en se grattant, se léchant, se
mordillant, se frottant sur ses congénéres, sur un support ou cherchant des caresses soutenues
par les gens qui s’apitoient.

v Une alopécie derriére les oreilles et sur le tronc, cette alopécie s’étend peu a
Peu par la confluence de ces zones alopéciques a I’ensemble de la surface corporelle.

v Des lésions cutanées caractérisées par un érytheme important, des papules particuliéres
appelées boutons de gale.

v' Les symptomes généraux apparaissent en fin d’évolution avec une cachexie parfois
importante, un abattement intense, une adénomégalie lors de complications bactériennes,
pouvant conduire a la mort (Perilhou, 2003).

1.2.3- Agents de pseudo-gale

Le terme « pseudo-gale » regroupe des dermatoses parasitaires provoquées par des
acariens non psoroptiques, notamment les cheyletielles et certains autres agents moins
importants (Thebaul, 2005).

% Cheyletielles

Cheyletiella yasgouri s’attaquent aux chiens qui en ont les principaux réservoirs, les chiots
sont plus sensibles. Ils se localisent sur la croupe, le long du dos et sur le dessus de la téte et le
nez, entrainant un prurit modéré et des squames jaunes gris dans les régions citées.
L’affection passe souvent inapercue car les acariens vivent dans les couches cornées de la

peau (George et al., 1975).
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1.2.3.1- Rdle pathogéne

Les cheyletielles sont histophages et entrainent une irritation cutanée qui se traduit par
I'apparition d'un prurit d'intensité variable, et par de nombreuses squames dans le pelage, les
squames peuvent étre tres abondantes (Scott et Horn, 1987).
1.2.4- Les tiques

Les tiques ou ixodidae sont des arthropodes héematophages a tous les stades de leur

développement. Elles sont des parasites temporaires dont la majeure partie de leur existence
se passe a 1’état libre. Elles parasitent les mammiféres, les oiseaux, les reptiles ainsi que
I’Homme (Chanourdie, 2010).
1.2.4.1- Morphologie générale des tiques dures

Les tiques dures sont des acariens de grande taille (entre 2 et 30 mm selon le stade de
développement) au corps globuleux. Le male est de taille inférieure a la femelle (Estrada-
Pena et al., 2004). Les tiques ont un rostre terminal a tous les stades, des pédipalpes excaves
et un écusson dorsal ou scutum (parfois un écusson ventral chez les males) d’ou leur nom de
tique dure est tiré (Bourdeau, 1993). Le corps est aplati chez les individus a jeun, globuleux
pour les tiques gorgées de sang. Ces arthropodes sont bruns, rougeatres ou gris, des
ornementations sont parfois visibles. lls possédent quatre paires de pattes en un groupe,
formées de six articles, le dernier article porte une ventouse et deux griffes, ils possédent
¢galement une paire de stigmates qui s’ouvrent en arriére et en dehors des hanches entourés
d’une plaque perforée ou péritreme, le plus souvent en virgule (fig.1 et 2) (Bussérias et
Chermette, 1991).
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Figure 1 : Morphologie externe générale d’une femelle Ixodina (Meddour-Bouderda et
Meddour, 2006).
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Figure 2 : Morphologie externe générale d’un male Ixodina (Meddour-Bouderda et
Meddour, 2006).

1.2.4.2- La Position systématique des tiques dures

Les tiques appartiennent a 1I’embranchement des Arthropodes, a la sous-classe des
Acariens et a I’ordre des Ixodida (voir tableau 1). Il existe 3 familles de tiques : les Ixodidae
ou tiques dures (694 especes), les Argasidae ou tiques molles (177 especes) et les

Nuttalliellidae (1 seule espéce). Dans la classification la plus couramment utilisée, les
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Ixodidae sont divisés en deux groupes majeurs : les Prostriata et les Metastriata et les
Argasidae sont divisés en deux sous-familles, les Argasinae et les Ornithodorinae (Hoogstral
et Aeschlimann, 1982).

Tableau 1 : Classification des tiques selon (Hoogstral et Aeschlimann, 1982)

Sous-
Embranche | embrancheme Sous- Sous-
ment nt Classe classe Ordre Famille famille Genre
Argasidae
(tiques molles) [ Argasinae Argas
Ornithodori
nae Ornithodoros
Nuttalliellidae Nuttalliella
Prostriata Ixodes
Cosmiomma
Arthropode | Chélicérate | Arachnides | Acarien | Ixodida Dermacentor
Rhipicentor
Anomalohimalaya
Ixodoidae
(tiques dures) | Metastriata Nosomma
Rhipicephalus
Boophilus
Margaropus
Haemaphysalis

Les tiques seraient apparues il y a environ 225 millions d’années, a une époque ou
Elles parasitaient exclusivement les reptiles et ont subit depuis une longue évolution
(Klompen et al., 1996). Dans cette étude nous nous intéresserons exclusivement a la famille
des Ixodidés a laquelle différents attributs biologiques conférent un important potentiel
vecteur.
1.2.4.3- Cycles des tiques ixodides
1.2.4.3.1- Cycle de développement
Les tiques ixodidés ont 3 stades de développement actifs : larvaire, nymphal et adulte
(fig.3). Les stades sont séparés par un repas sanguin qui peut durer plusieurs jours et qui est
suivi d’une mue. Apres copulation, la femelle pond environ 1 000 a 20 000 ceufs dans 1’abri.
La durée de I’incubation est de 20 a 50 jours selon les especes, la température et I’humidité.
La larve éclot 2 a 4 semaines apres la ponte, son repas sanguin dure 3 a 5 jours. Quand la

larve est bien gorgée, elle se laisse tomber au sol, ou elle cherche un abri pour effectuer la
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mue qui a une durée qui peut atteindre les 8 semaines. Les mémes comportements sont
répétés par la nymphe (les déplacements, la quéte de I’hdte et le repas sanguin). La
métamorphose en adulte est en général plus longue, jusqu’a 20 a 25 semaines dans les
conditions les plus défavorables (Socolovschi et al., 2008). L’accouplement des adultes se
déroule au sol ou sur I’hote selon les especes. La durée du repas sanguin est de 5 a 10 jours.
Certaines femelles commencent leur repas avant I’accouplement et le terminent apres la
fécondation. La femelle se détache de 1’hote apres son repas de sang, se laisse tomber au sol et
recherche une zone ombragée ou elle reste pendant 3 a 4 semaines avant d’entamer la ponte
qui dure de 10 a 30 jours. La durée d’un cycle est en moyenne de 2 a 4 ans. Les tiques dures
sont tres sensibles a la dessiccation. Si les conditions climatiques ne sont pas favorables, la
tique entre en diapause, un état caractérisé par une chute du métabolisme et un développement
retardé (Socolovschi et al., 2008).

Male
FBemelle — adulte

adulte

Figure 3 : Cycle de développement des ixodidés (ForEverLovingJah, 2012)

1.2.4.3.2- Cycle parasitaire

Selon (Bussieras et Chermette, 1991). Les cycles parasitaires des ixodidés (fig.4)
sont de trois types :

v Le type monophasique : dont les stades se succédent sur un méme et unique hote

vertébré.
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v’ Le type diphasique : pour lequel les trois stades se déroulent sur deux hotes : un
premier hote ou se développent la larve et la nymphe, et un second hote parasité par
I’adulte.

v' Le type triphasique : ou les trois stades parasitent trois hotes différents. La plupart
des especes de tiques d’intérét médical et vétérinaire ont un cycle parasitaire triphasique.
Le type de cycle parasitaire est caractéristique de I’espéce de tique, On distingue des
cycles

v'Triphasiques monotropes : dans lesquels les trois hétes font partie du méme groupe
zoologique. D’autres espéces de tiques ont des préférences de nutrition propres a chaque
stade évolutif et la spécificité d’hdte varie entre les différents stades dans la méme espéce.
Dans les cycles

v'Triphasiques ditropes : les stades immatures parasitent des micromammifeéres, les

adultes, des carnivores ou des ongulés. Enfin, certaines espéces ont une faible spécificité
d’héte. On parle alors de tiques télotropes. Ainsi les différents stades d’Ixodes ricinus
peuvent se nourrir sur plus de 300 espéces d’hotes qui vont des oiseaux aux grands
mammiferes. Si les larves se nourrissent de préférence (90 %) sur les micromammiféres et
les oiseaux de petite taille, les nymphes sont plus ubiquistes et se nourrissent
indifféremment sur les petits et grands mammiferes (ruminants sauvages ou domestiques)
et ce sont elles qui sont les principaux vecteurs de maladies humaines a tiques. Les adultes,
eux, se nourrissent de préférence sur des animaux de grande taille (Parola et Raoult, 2001
; Estrada-Pefia et al., 2004).

13
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Figure 4 : Cycle parasitaire des Ixodidés (Bord et al 2014).

1.2.4.4- La Bio-écologie des tiques

Les tiques dures vivent dans un écosystéme particulier ou leur vie est influencée par la
végétation, les conditions climatiques et les interactions qu’elles entretiennent avec les autres
étres vivants. La distribution géographique de ces tiques, leur cycle de vie, la variation
saisonniére de leur activité, la dynamique des populations et leur comportement sont
essentiellement influencés par les facteurs climatiques (Daniel et Dusbabek, 1994).
Cependant, chaque espéce de tique vectrice présente une distribution géographique
particuliére (Socolovschi et al., 2008). Le parasitisme par les tiques est stationnaire : elles
passent plus de temps dans I’environnement extérieur que sur son hote. Leur cycle s’adapte
donc aux facteurs extrinséques,il existe deux types de tiques (Gilot et Pérez-Eid, 1998).

v Tiques endophiles : tous les stades évolutifs se trouvent dans I'environnement direct
des hétes exp : Rhipicephalus sanguineus).

v Tiques exophiles : les stades évolutifs se voient dans les foréts, les bois, en lisiére de
champs, les terrains vagues, certains jardins, dans les dunes sur le littoral exp : Ixodes ricinus,
Dermacentor reticulatus.

Certaines espéces peuvent avoir un comportement intermédiaire : especes "cryptophiles”,

vivant, par exemple, dans un terrier débouchant dans un fourré) (Gilot et Pérez-Eid,

1998).
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1.2.4.5- Pathologies et maladies transmises par les tiques

Les tiques sont des Arthropodes hématophages stricts qui se nourrissent exclusivement
de sang. Elles absorbent le sang a partir d’une poche hémorragique qu’elles créent dans la
peau en rompant les vaisseaux sanguins ; elles sont telmophages. Elles sont ainsi capables de
transmettre a la fois des germes pathogenes strictement sanguins et des germes présents dans
la peau (Perez-Eid, 2007) (Tab.2). Les hommes sont la plupart du temps des hotes accidentels
pour les tiques, elles surviennent lorsque I’homme entre dans les aires de répartitions de ces

acariens (Parola et Raoult, 2001).
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Tableau 2 : Les principales maladies humaines et animales transmises par les ixodidés

(Perez-Eid, 2007).

Agent pathogéne Maladie Localisation géographique Vecteur
Virus de
I’encéphalite a Petits foyers forestiers en ixodes
tigue Encéphalite a tique Alsace racinus
Borrelia sp Totalité du territoire sauf zone
(bactérie seche méditerranéenne et en | ixodes
spirochétale) Borréliose de Lyme altitude racinus
Rickettsia
helvetica (bactérie ixodes
rickettsiale) Syndrome fébrile Cas rares et dispersés racinus
Anaplasma Anaplasmose ixodes
phagocytophilum | granulocytaire Cas disperses racinus
Ehrlichia walkerii
(bactérie ixodes
rickettsiale) Ehrlichiose humaine Cas dispersés racinus
Babesia divergens ixodes
(protozoaire) Babésiose Zone d’élevage bovin racinus
Babesia  microti ixodes
(protozoaire) Babésiose Tout le territoire racinus
Coxiella  burnetii
bactérie Zone d’élevage R.
rickettsiale) Fiévre Q [ Moutons et chévres sanguienus
Rickettsia conorii
(bactérie Fievre boutonneuse R.
rickettsiale) méditerranéenne Surtout moitié sud de la France |sanguienus
Coxiella  burnetii
(bactérie Zone d’élevage moutons et|R.
rickettsiale) Fievre Q chévres sanguienus
Ehrlichia canis
(bactérie Ehrlichiose  monocytaire | Surtout moitié sud de la France |R.
rickettsiale) canine et corse sanguienus
Babesia vogeli R.
(protozoaire) Babésiose canine sanguienus
Fiévre boutonneuse R.
Rickettsia conorii | méditerranéenne canine Surtout moitié sud de la France, | sanguienus
Anaplasma platys | Thrombocytopénie Importation septentrionale
(bactérie infectieuse cyclique | possible avec déplacement de [R.
rickettsiale) canine chien sanguienus
Hepatozoon canis R.
(protozoaire) Hepatozoonose canine sanguienus
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1.2.4.6- Pimportance médico-vétérinaire des ixodides

Chez les ixodidés la fixation est lente et indolore a I’opposé de celle des argasidés qui est
rapide (quelques minutes) et douloureuse. L’installation s’effectue en deux temps : un temps
mécanique de pénétration et un temps sécrétoire de fixation. Des désordres dermatologiques
au point de fixation ainsi que des désordres hématologiques issus de la spoliation sanguine
sont observés. Certains hotes développent des réactions d’hypersensibilité : phénomenes de
résistance associés a la production d’anticorps anti protéine de salive empéchant la tique
d’accomplir son repas sanguin, bloquant ainsi la transmission d’agents pathogénes (Wikel,
2013 ; Burke et al., 2005). Plusieurs types d’action peuvent étre relevés :

% Action traumatique
La pénétration de 1’hypostome se fait suite a la dilacération des tissus par les chéliceéres. Au
cours de la fixation et du repas sanguin, les tiques inoculent des substances anticoagulantes,
hémolysantes, anti-inflammatoires, vasodilatatrices et cytolytiques (Kazimirova et
Stibraniova, 2013). La piqQre peut donc provoquer des phénoménes allergiques et induire
des nécroses. En dilacérant la peau la tique provoque un micro-hématome : piqdre
telmophage, Un cedéme, un prurit et des surinfections peuvent apparaitre (Boulanger et
McCoy, 2017).

% Action toxique
La salive des tiques peut provoquer des phénomeénes allergiques. De plus la salive peut étre

toxique lorsqu’elle est élaborée par une femelle en oviposition. L’inoculat contient une toxine
produite par les ovaires pouvant avoir une action neurotrope voire paralysante et des
paralysies ascendantes pouvant étre mortelles. De ce fait, certains auteurs considérent les
tiqgues comme des animaux venimeux (Cabezas-Cruz et Valdés, 2014).

% Action spoliatrice
Le volume de sang absorbé est plus important que le volume de la tique gorgée (jusqu’a trois
fois). En effet, le sang est concentré par régurgitation de I’eau et des sels minéraux pour les
ixodidés. La spoliation sanguine n’est donc pas négligeable, elle provoque un affaiblissement
des animaux et en cas d’infestation massive peut étre fatale (Mehlhorn, 2011).

% Action inoculatrice
Les tiques représentent les vecteurs les plus importants d’agents infectieux en médecine
humaine et vétérinaire, le panel d’agents infectieux transmis est trés varié et comprend des

bactéries, des virus et des bactéries (Moutailler et al., 2016).
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1.2.4.7- les principales tiques du chien.
1.2.4.7.1- Rhipicephalus sanguineus
A- Définition et systematique

Le genre Rhipicephalus (famille des des Ixodidae) comprend environ 79 espéces dont
quelques espéces autrefois rattachées au genre Boophilus (Dantas-Torres, 2008). L’espéece
Rhipicephalus sanguineus (fig.5) a été décrite pour la premiére fois en 1806 par Latreille. Le
nom d’espéce du latin « sanguineus » fait référence au caractére hématophage de I’espéce. La
plupart des auteurs s’accordent sur le fait que, conformément aux autres tiques du genre, R.
sanguineus serait une espéce d’origine africaine. D’autres évoquent une origine
méditerranéenne (Nava et al., 2012). Il est admis que I’espéce R. sanguineus appartient a un
complexe compos¢ d’une dizaine d’espéces trés proches sur le plan morphologique
rassemblées sous I’appellation « complexe R. sanguineus », « R. groupe sanguineus » ou « R.
sanguineus sensu lato ». Le statut bio systématique de plusieurs especes de ce groupe est
confus. Les différences interspécifiques sont peu marquées et des différences intra-spécifiques

existent. Des erreurs d’identification sont donc possibles (Walker et al., 2000).

Rhipicephalus sanguineus femelle Rhipicephalus sanguineus male

Figure 5 : face dorsale et ventrale de Rhipicephalus sanguineus (Meddour et Meddour,
2006)
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B- cycle biologique

Le cycle biologique de R. sanguineus est qualifié de triphasique. Chaque stade actif ne
fait qu’un seul repas de sang et la mue (ou la ponte) qui se produit dans 1I’environnement
(fig.6). Certains auteurs supposent que, lorsque les conditions sont particulierement favorables
(disponibilité d’hotes notamment), certaines populations de R. sanguineus puissent évoluer
vers un cycle diphasique, c'est-a-dire que la mue de la larve en nymphe puisse se produire sur
I’hote sans passage dans I’environnement (Uspensky et loffe-Uspensky, 2002). Le repas de
sang des femelles dure de 5 a 21 jours (Dantas-Torres, 2008).

Une fois le repas terming, les femelles se détachent puis tombent sur le sol et se
cachent dans 1’environnement pour digérer et pondre leurs ceufs. Une période de Pré-ponte de
3 a 14 jours précéde la ponte qui dure de 16 a 25 jours, en moyenne (Dantas-Torres, 2008 ;
Dantas-Torres et al., 2011). Plusieurs milliers d’ceufs sont pondus lorsque la température est
optimale (entre20°C et 30°C) puis la femelle meurt (Dantas-Torres, 2008). L’éclosion des
ceufs se produit aprés quelques jours a plusieurs semaines et donne naissance a des larves
hexapodes partant immédiatement a la recherche d’un hote. Le repas de sang des larves dure
de 3 a 10 jours (loffe-Uspensky et al., 1997). Les larves se détachent de 1’hdte, tombent au
sol et muent en nymphes. Cette mue peut durer de 5 a 17 jours (loffe-Uspensky et al., 1997).
Les nymphes partent a leur tour a la recherche d’un héte, se gorgent pendant 3 a 13 jours
(Dantas-Torres, 2008 ; loffe-Uspensky et al., 1997), se détachent, tombent sur le sol et se
transforment en adultes. La mue des nymphes dure de 9 a 47 jours. Il a été démontré que les
larves et les nymphes étaient capables de survivre au jeun dans I’environnement en moyenne
23 jours et 32 jours respectivement, alors que les adultes étaient capables de supporter un
jeune de 282 jours (385 jours au maximum) (Dantas-Torres et al., 2012b). Lorsque les
conditions sont particulierement favorables, le cycle de vie peut étre complété en 63 a 100
jours (Uspensky et loffe-Uspensky, 2002) et aboutir a la production de 3 a 4 générations par
an (Dantas-Torres, 2010 ; Silveira et al., 2009).
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Vie parasitaire
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Ponte des ceufs

Eclosion

Figure 6 : Cycle de vie des tiques Rhipicephalus sanguineus (Dantas-Torres et al., 2010)

C- Les hotes

Rhipicephalus sanguineus est aussi connu sous le nom de la tique du chenil ou de la
tique brune du chien, elle est qualifiée de monotropes : elle a un tropisme privilégié pour une
seule espece hote. Le chien est 1’hdte principal lorsqu’il est présent (Walker et al., 2000).
Certaines races de chiens (Cocker spaniel) sont particuliérement sensibles a 1’infestation par
cette espece alors que d’autres (Beagle) semblent plus résistantes (Louly et al., 2010).
Les tiques R. sanguineus ont été identifiées d’une maniére occasionnelle sur d’autres Hotes
telles que des chats, des petits et grands ruminants, des chevaux, des rongeurs, Des oiseaux et
I’homme (Dantas-Torres, 2010 ; Walker et al., 2000). Lorsque le cas se Présente, les stades
immatures (larves et nymphes) sont trouvés sur des rongeurs et autres Petits mammiferes alors
que les adultes parasitent préférentiellement les grands mammiferes (Dantas-Torres, 2008).
Il est toutefois possible, du fait de la proximité génétique et Morphologique des especes du «
groupe sanguineus », que les tiques trouvées sur d’autres Espéces hotes que le chien (chat et
ongulés notamment) correspond a une autre espece que R. sanguineus. Et notamment a R.
turanicus, une espéce plus communément Retrouvée sur le bétail, les chevaux, les chats et les

animaux sauvages (Dantas-Torres, 2010).
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D- Habitat et distribution

Rhipicephalus sanguineus est une espéce a distribution mondiale dont I’extension a été
Considérablement favorisée par son héte principal, le chien (Walker et al., 2000). On la
trouve principalement dans des régions aux climats chauds et aux hivers doux (Beugnet et al.,
2011). Rhipicephalus sanguineus est qualifiée d’endophile. Elle vit le plus souvent a
proximité directe de son héte. Ce caractere endophile la différencie de la majorité des autres
espéces de tiques de la famille des Ixodidae, qui sont plus souvent exophiles. L’espéce peut
ainsi coloniser des zones urbaines ou rurales. On peut la trouver a I’intérieur des habitations,
grimpant sur les murs ou les meubles, cachée sous les tapis. Lorsque les conditions
climatiques sont favorables, on peut également la trouver a I’extérieur, grimpant sur les
facades des maisons, cachée sur le sol entre des rochers, dans des fissures ou anfractuosités de
murs ou encore a 1’affiit sur les brins d’herbe (Dantas-Torres, 2010 ; Uspensky et loffe-
Uspensky, 2002). Le taux d’infestation des chiens est maximal au printemps, en été et en
automne (Cruz-Vazquez et Garcia-Vazquez, 1999). En Europe Rhipicephalus sanguineus se
développe préférentiellement dans le bassin méditerranéen dans les milieux artificialisés tels
que les chenils ou les jardins (Gilot et Pérez-Eid, 1998). Transportée par un hote, elle est
capable de s’installer, sous forme de micro populations plus ou moins transitoires dans des
régions situées plus au Nord (Beugnet et Marié, 2009). Elle est active principalement de la
fin du printemps au début de 1’automne (Gilot et Perez-Eid, 1998). Les adultes de
Rhipicephalus sanguineus assurent la pérennisation de la population pendant I’hiver, les
larves et les nymphes sont particuliérement actives au printemps et en été alors que la ponte se
produit majoritairement a 1’automne et s’interrompt lorsque la température passe en dessous
d’un seuil critique de 10°C (Lorusso et al., 2010).
E- Importance vétérinaire

Rhipicephalus sanguineus est vectrice de nombreux pathogénes pour les chiens
(piroplasmose, ehrlichiose canine monocytaire, hépatozoonose, thrombopénie infectieuse
cyclique...) comme elle pourrait intervenir dans la transmission d’Anaplasma marginale et

Coxiella burnetii chez les bovins. (Chauvet et L’hostis, 2005 ; Pereiz-eid, 2007).

1.2.4.7.2- Rhipicephalus bursa
A- Caractéristiques morphologiques.

Rhipicephalus bursa est I'une des espéces courantes du genre Rhipicephalus infestant
le bétail en Afrique du Nord. (walker et al., 2014).

21



Généralités

Les males mesurent 5 mm de long sur 3 mm de large. L’écusson dorsal couvre en régle
générale I’ensemble de la face dorsale, Les femelles a jeun mesurent 4 mm de long sur 2 mm
de large, repue, elle atteint 17 mm de long sur 9 mm de large (fig.7). Leurs corps sont ovales

et rougeatre, 1’écusson dorsal est losangique. (Rodhain et Perez 1985).

400 pm

Figure 7 : Rhipicephalus bursa male (A, B), Rhipicephalus bursa femelle (H, 1) face
dorsale et ventrale (Vatansever, 2017)

B- Cycle évolutif

Le cycle de R.bursa se définit comme monotrope, c'est-a-dire que la nymphe Succede
a la larve sur un premier héte et que les adultes effectuent leurs repas sur un Deuxiéme hote.
Qu’il s’agisse du début ou de la fin du cycle, les hotes appartiennent a la Méme catégorie
zoologique, celle des ongulés, principalement des équins et des ruminants (Genouvrier,
2013). Rhipicephalus bursa C’est une tique exophile et le cycle est diphasique, dont I’activité
saisonniére est unimodale avec un seul pic, de mars a septembre pour les adultes et d’octobre

a mars pour les immatures (Genouvrier, 2013).

C- Habitat et Distribution géographique
Rhipicephalus bursa est une espéce thermophile. On la retrouve donc autour du bassin

méditerranéen, jusqu’a la mer Caspienne (Genouvrier, 2013). En Afrique, elle est confinée
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aux zones cotieres du Maroc a la Libye (walker et al., 2014). On retrouve cette espece dans
les biotopes ouverts ou semi ouverts comme le maquis méditerranéen ou les paturages boises,
souvent pres des lieux d’élevages d’animaux domestiques (Genouvrier, 2013).
D- Hotes
Les moutons, les chévres, les bovins et les chevaux sont les hotes preférés du

Rhipicephalus bursa. Les sites d'attachement préférés chez les ovins sont les surfaces internes
et externes des oreilles, de la mamelle et des régions péri-anales. Les stades immatures se
nourrissant de la méme espece hote que les stades adultes. Cependant, les stades immatures
peuvent aussi se nourrir de rongeurs et de lapins (walker et al., 2014).
E- Importance vétérinaire

Rhipicephalus bursa est vecteur d’un certain nombre de pathogénes du bétail,
notamment Babesia bigemina et Babesia bovis (agents de la piroplasmose) et Anaplasma
marginale (anaplasmose érythrocytaire bovine) chez les bovins. Mais aussi Anaplasma ovis
chez les moutons et Theileria equi chez les équidés. (Chauvet et L hostis 2005 ; Pereiz-eid,
2007).
1.2.4.7.3- Rhipicephalus turanicus
A- Caracteristiques morphologiques
C'est une espece du genre Rhipicephalus de couleur brun moyen elle est tres semblable a
Rhipicephalus camicasi, Rhipicephalus guilhoni et Rhipicephalus sanguineus. Les femelles
ont les organes génitaux avec des levres postérieures formant un U nettement étroit par contre
chez Rh. sanguineus, ces levres forment un large U. Les males de R turanicus ont de petits
champs cervicaux peu profonds, et chez les males en gorgé, un appendice caudal large et
proéminent distinctif (fig.8). Les deux sexes de R turanicus ont des plaques spiracles avec des

queues aussi larges que le feston adjacent (walker et al., 2014).
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Rhipicephalus turanicus femelle Rhipicephalus turanicus male

Figure 8 : Rhipicephalus turanicus face dorsale et ventrale respectivement (Meddour et
Meddour, 2006)

B- Répartition géographique

Rhipicephalus turanicus est une tique de savane, de steppe, de désert et de régions
climatiques méditerranéennes. Elle est présente dans la partie nord de la région afro tropicale.
En Afrique du Nord, Rhipicephalus turanicus se rencontre principalement au Maroc, en
Algérie et en Tunisie. Elle est également présente dans plusieurs autres pays méditerranéens
et dans leurs voisins immédiats, ainsi qu'en Russie, en Inde, et en Chine. 1l s'agit d'une récente
espéce et sa répartition dans les régions afro tropicales est actuellement sous-estimée et doit
étre réévaluée, en particulier en Afrique de I'Ouest et en Afrique centrale (Gilot et Pautou
1981).
C- Hotes et activité saisonniére
Rhipicephalus.turanicus est triphasique, elle a un comportement ditrope avec des larves et des
nymphes endophiles parasites des petits mammiferes, rongeurs et Insectivores, les adultes
sont exophiles parasitent les animaux de plus grande taille tel que le chien, bovins, caprins,
ovins, et divers animaux sauvages tels que renards, fouines, sanglier. R.turanicus est présente
dans la zone soumise au climat chaud avec pour limite la zone du chéne vert (Perez, 2007). .
Rhipicephalus turanicus une tique termophile que 1’on retrouve donc essentiellement autour

du bassin méditerranéen (Chauvet et L’hostis, 2005 ; Pereiz-eid, 2007). Les adultes de cette
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espece ont une activité exclusivement printaniére, étalée du mois de mars au mois de mai. Et

I’activité des immatures se situe en été (Gilot et Pautou, 1981).

1.2.4.7.4- Ixodes ricinus
A- Morphologie géneérale

Ixodes ricinus présente un corps globuleux, gris clair, contrairement aux principales
autres tiques des animaux domestiques qui apparaissent plutét brunatres (fig.9). Sa
morphologie et sa taille (de 2 & 10mm) varient selon la stase considérée et le degré de
Réplétion aprés le repas : a jelin, le corps d’une femelle par exemple est plat et de forme
ovale, long de 3 a 4 mm mais une fois repue la femelle devient presque sphérique avec un

diamétre de plus de 10 mm parfois (\Vos et al., 1985).

Ixodes ricinus femelle Ixodes ricinus male

Figure 9 : Ixodes ricinus male face dorsale et ventrale respectivement (Meddour et
Meddour, 2006)

B- Cycle biologique

Les femelles adultes d’Ixodes ricinus se mettent en quéte d’un hoéte : elles se placent a
I’affut dans la végétation, en hauteur en général, repérent leur héte de diverses maniéeres et

s’accrochent sur lui a son passage. Le repas dure de 4 a 14 jours (Graf 1975, L’hostis et al.,
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1996) lorsqu’il débute, la femelle peut étre vierge ou déja fécondée, mais il ne peut s’achever
sans que la copulation n’intervienne (Graf, 1975), cette derniére se déroule pour la majorité
des individus dans la nature (Graf, 1975), c’est-a-dire avant le repas sanguin car
I’accouplement permet la poursuite de la maturation des ovocytes (Graf, 1975). La femelle
gorgée et fécondée se détache ensuite de son hote, retombe dans la végétation et se met en
quéte d’un endroit abrite pour pondre (Perez et Rodhain, 1977).

La ponte est longue (5 a 20 jours), unique, abondante (500 a 3000 ceufs) puis la
femelle entre en agonie et finit par mourir peu de temps aprés. Les ceufs restent agglutinés
entre eux ou peuvent étre disperses par les pluies ; ils sont bruns-rose et visibles a 1’ceil nu
(0,5 mm de diametre) (Bourdeau, 1993). Quelques semaines sont nécessaires voire quelques
mois en hiver pour que les ceufs éclosent et libérent les nouvelles larves (Bourdeau, 1993 ;
Perez et Rodhain, 1977). Les ceufs déposés éclosent et libérent des larves qui ne sont pas tres
mobiles : pendant au moins deux semaines, elles vont rester au nid en attendant que leur
tégument durcisse et que les déchets de I’incubation soient éliminés (Perez et Rodhain,
1977). La quéte de I’hdte pour se nourrir commence une fois ces processus termines (Lees
,1969) Le repas sur I’hdte dure 3 a 7 jours et la larve gorgée se laisse tomber au sol une fois ce
dernier achevé. Il s’écoule alors une période d’a peu prés un mois et demi avant que la mue
soit achevee et donne une nymphe de volume égal a celui de la larve gorgée (Lamontellerie,
1965) Le comportement de la nymphe reste trés semblable a celui de la larve (Mermod et al.,
1973). Le repas nymphal dure 3 a 6 jours, aprés quoi la nymphe gorgée se laisse tomber au
sol. La mue n’intervient que tardivement apres le repas : 2 a 5 mois sont nécessaires, Cette
période de latence varie selon 1’époque de I’année a laquelle la nymphe se gorgée (Perez et
Rodhain, 1977).

C- Distribution

Ixodes ricinus est une tique exophile, qui se rencontre en milieux ouverts. Elle est peu
thermophile et trés hygrophile. Le biotope de prédilection varie en fonction de I’hygrométrie
locale : en climat tres humide, on la trouve dans les zones ouvertes de landes ou de paturages
tandis qu’en climat méso humide, (France, Europe centrale) elle recherche I’humidité sous
couvert forestier ou le long des haies, buissons, bosquets dans les prairies. (Perez-eid, 2007).
Ixodes ricinus est une espece trés représentée en Europe. On la trouve en effet en Europe
Occidentale (jusqu’en Irlande, Angleterre et en Scandinavie), en Europe du Sud (jusqu’au
Portugal), en Europe Centrale (jusqu’au Nord de I’Iran) et en Afrique du Nord (Algérie et
Maroc). (Bourdeau, 1993b). On peut la rencontrer dans de nombreux biotopes (haies,

bosquets, landes, lisieres des foréts de feuillus, patures). On la trouve partout, a I’exception

26



Généralités

des zones d’altitude (au-dessus de 1300-1500m) et des biotopes secs méditerranéens. Plus
généralement, on va trouver de fortes populations d’Ixodes ricinus dans les climats frais et
humides. (Perez-eid, 2007).
D- Hotes et activité saisonniére
Les larves d’ixodes ricinus se nourrissent a 90% sur des rongeurs et insectivores. Leur
activité, serait maximale en Juillet et Aot (période d’activité des hotes) (Bourdeau, 1993Db).
En ce qui concerne les nymphes, leur activité dépend des conditions hygrométriques. Elles se
nourriront plutét sur les mémes rongeurs que les larves en milieu sec tandis qu’elles auront
plus tendance a infester des animaux de plus grande taille en milieu humide. Ainsi, les
animaux hotes peuvent étre de natures tres variées : moutons, rongeurs, écureuils, hérissons,
oiseaux, lézards, lieévres. (Bourdeau, 1993b) Les adultes quant a eux parasitent plutdt les
animaux de grande taille : cervidés, sangliers, bovins, ovins, carnivores et I’homme... Leur
pic d’activité varie selon la latitude, la plupart des adultes ont une activité saisonniere de
printemps (mai-juin) et une autre population est active en automne (septembre). (Bourdeau,
1993b).
C- Importance vétérinaire

Ixodes ricinus est une tique abondante et fréquente, elle peut étre vecteur de plusieurs
maladies chez les bovins, notamment la maladie de Lyme (Borrelia spp.), la piroplasmose
(Babesia  divergens), [I’ehrlichiose granulocytique (Anaplasma phagocytophilum),
I’anaplasmose (Anaplasma marginale), la fievre Q (Coxiella burnetii). (Chauvet et L’hostis,
2005). En Afrique du Nord, Ixodes ricinus est un vecteur principalement de Borrelia
lusitaniae et Borrelia garinii. De plus, en Tunisie, elle est également un vecteur de Babesia

divergens causant la babésiose bovine (Walker el al., 2014).
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11.1- Le stress oxydatif

L’organisme vivant dispose d’un systéme équilibré dans lequel les propriétés
antioxydantes coexistent avec des entités pros oxydantes afin de réguler I'état redox
intracellulaire. Cependant, une fois cet équilibre physiologique rompu en faveur de I'état
prooxydant, due soit & une défense antioxydante défaillante, soit a un état pro-oxydatif accru,
défini comme un déséquilibre délétere aux différents composants de 1’organisme et connue
sous le terme du stress oxydatif ou stress oxydant (Aitken et Baker, 2006) (fig.10). Les
prooxydants en concentrations élevées, deviennent hautement cytotoxiques et engendrent de
sérieuses altérations aux cellules pouvant mener a la nécrose (mort cellulaire) (Zou et al.,
2008).

Niveau
physiologique
Stress oxydatif d'ERO  Manque d'ERO

Figure 10 : Schématisation de la balance entre les espéces réactive de I’oxygéne (ROS) et
les antioxydants (Pourrut, 2008)

11.1.1- Les radicaux libres
Un radical libre est une espece chimique (atome, molécule et ion), qui posséde un

électron célibataire lui conférant une réactivité vis-a-vis d’autres molécules en leur arrachant
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un électron (Lushchak, 2014) et en les transformant a leur tour en molécules radicalaires
(Miranda-Vilela et al., 2010).
11.1.2- Les principaux radicaux libres

Les especes réactives de 1’oxygeéne (ROS) et les espéces réactives de 1’azote (NOS)
sont des termes utilisés collectivement pour I’ensemble des radicaux libres (pham-huy et
pham-huy, 2008).
11.1.2.1- Les ROS

Les ROS sont représentées par 1’ion d'hydroxyle, superoxyde, oxyde nitrique, peroxyle et
par les non radicaux : I'ozone, I'oxygene simple, et le peroxyde d'hydrogéne. (Agarwal et
Prabakaran, 2005)

v L’anion superoxyde (O2-) : est principalement produit par la mitochondrie a partir de
1’02. 1l peut se dismuter spontanément ou é&tre catalysé par des ions ferreux en peroxyde
d’hydrogéne. (Sheng et al., 2014)

v Le peroxyde d’hydrogéne (H202) : n’est pas un radical libre, puisqu’il ne posséde
pas d’¢lectron libre. Cependant, il fait partie des dérivés actifs de I’oxygene. En présence de
métaux, il est capable de générer le radical hydroxyle. Le peroxyde d’hydrogene peut oxyder
directement les composés biologiques notamment les protéines, en particulier les résidus
cystéines et ainsi former des ponts disulfures. (Breton-Romero et Lamas, 2014).

v" L’ion hydroxyle (OH°) : est produit principalement a partir de 1’anion superoxyde ou
du peroxyde d’hydrogene en présence d’ions ferreux. C’est le radical le plus toxique et le plus
réactif. Il peut oxyder tous les acides aminés mais il est plus réactif avec les acides aminés
soufrés et aromatiques (Davies, 2005).
11.1.2.2- Les NOS

Les espéces réactives d'azote (monoxyde d’azote (NO°), peroxynitrite (ONOO-), le
dioxyde d’azote (NO2°), etc.) sont des radicaux libres d'azote et elles sont considérées comme
une sous-classe des ROS (Sikka, 2001).

11.1.3- Mécanisme de production des radicaux libres

La production des radicaux libres peut étre d’origine endogéne : pendant le métabolisme
normal, principalement lors des réactions de détoxifications au niveau de la chaine
mitochondriale de transport d’électron, ainsi que par ’activité de la NADPH oxydase et de la
xanthine oxydase. lls peuvent également avoir une origine exogéne tels que les radiations, les
métaux toxiques, les fumeées de combustion, les médicaments, etc... (Young et Woodside,
2001). Les radicaux libres sont connus essentiellement pour leurs effets délétéres, mais ils

sont également indispensables pour fonctionnement des organismes a des basses
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concentrations, Leur implication dans la contraction des fibres musculaires (Close et al.,
2005), la favorisation a I’ouverture des canaux calciques (Favero et al., 1995) et Leur
implication dans les réactions immunitaires (Favier, 2003).

11.1.4- Les différentes cibles des radicaux libres

v’ Les lipides, et plus particulierement les acides gras polyinsaturés, sont la cible
privilégiée du radical hydroxyle (Favier, 2003).

v La base guanine est principalement touchée par les phénoménes d’oxydation de
I’ADN. Cette derniére réagie avec le radical hydroxyle pour former du 8-hydroxy-2’-
désoxyguanosine (8-OH-dG), qu’est a son tour s’apparie avec 1’adénine au lieu de la cytosine,
ce qui induit des mutations au sein de I’ADN (Haleng et al., 2007).

v" Tous les acides aminés peuvent étre oxydés par les ROS, Les acides aminés soufrés
(cystéine et méthionine) et aromatiques (tyrosine et tryptophane) sont les plus sensibles a

I’oxydation par conséquence une dénaturation des enzymes (fig.11) (Davies, 2005).
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Figure 11 : Origines et différentes cibles des radicaux libres en biologie (Favier, 2003)

11.1.4.1-La peroxydation lipidique (TBRS)

Les lipides et principalement leurs acides gras polyinsaturés, sont la cible privilégiée de
I'attaque radicalaire. Pour le spermatozoide, a I’inverse des autres cellules, il présente une
composition lipidique tres riche en acides gras polyinsaturés (AGPI). Ces derniers sont
particuliérement sensibles au stress oxydatif plus que d’autres cibles du fait de leur grande

réactivité avec les ROS (Valko et al., 2006). Lorsque les niveaux de ROS sont trop élevés, les
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AGPI sont entrainés dans une réaction en chaine d’oxydation aboutissant a la péroxydation
des lipides (Jones et Mann, 1977). A la fin de cette cascade de réaction chimique, résulte la
formation de molécules, comme le malondialdéhyde (MDA), qui est le produit final de la
peroxydation lipidique. Ces produits nuisibles aux cellules, peuvent former un composé
fluorescent aprés leur interaction avec ’acide thiobarbiturique, attribuant le nom du test de
mesure des MDA de TBARS (substance réagissant avec 1’acide thiobarbiturique) (Michel et
al., 2008).
11.1.4.2- L’oxydation des protéines et des acides amines
L’évaluation des taux de protéines carbonylées comme un indicateur de modification
Oxydative des protéines est une technique trés répandue dans le domaine de la recherche sur
les radicaux libres. Il semble que le dosage des protéines carbonylées soit 1’approche la plus
convenable et leurs taux peuvent étre déterminés avec du dinitrophenylhydrazine (Lenz et al.,
1989). Les protéines les plus sensibles aux attaques radicalaires sont surtout celles qui
comportent un groupement sulfhydryle (Beckman et Ames, 1998). La nitration des protéines
par le peroxynitrite se traduit par I’inactivation de nombreuses enzymes telles que la
Mnsuperoxyde dismutase (Grune et al., 1998). On peut également observer une oxydation
des chaines latérales des acides aminés, notamment de la cystéine et de la méthionine, avec
formation de ponts disulfures. Les acides aminés et protéines peuvent subir d’autres
modifications d’une fagon indirecte comme la glyco-oxydation et la lipo-oxydation. Certains
acides aminés comme la phénylalanine et la tyrosine peuvent subir un processus
d’hydroxylation qui génére la formation d’ortho- et de méta-tyrosine (Davies et al., 1999).
11.1.4.3- L’oxydation des acides nucléiques

L’oxydation de I’ADN est un autre résultat de la présence des ROS dans la cellule. Ce
Type de dégat est trés grave pour les fonctions cellulaires, car il peut engendrer des mutations.
Les bases qui composent I'ADN, et particulierement la guanine, sont sensibles a I'oxydation
(Valko et al., 2006). Le stress oxydant peut aussi attaquer la liaison entre la base et le
désoxyribose, créant un site abasique, ou attaquer le sucre lui-méme, créant une coupure de
chaine simple brin. Des dommages indirects peuvent résulter de I'attaque des lipides dont la
peroxydation génére des aldéhydes mutagénes, formant des adduits sur les bases de I'ADN
(Beckman et Ames, 1998). L'attaque radicalaire des protéines, qui sont tres hombreuses a
entrer en contact avec I'ADN pour le protéger (histones) ou pour le lire (enzymes et facteurs
de la réplication ou de transcription), entraine des pontages des protéines ou des adduits sur
des bases. Les lésions non réparées vont perturber les mécanismes de réplication de I'ADN et

entrainer soit des erreurs de lecture et de synthese par des ADN polymérases translésionelles
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infideles aboutissant a une mutation ponctuelle dans le génome, ou une impossibilité de copie
de 'ADN qui aboutira a la mise en route du suicide programmé des cellules par I’apoptose
(Favier, 2003).

11.1.5-Les antioxydants

Les radicaux libres sont produits spontanément et de maniére continue au sein de notre
Organisme. Le maintien d'un niveau non cytotoxique de ROS est assuré par des systemes
Antioxydants. Un déficit ou un dysfonctionnement de ces systémes engendre une
augmentation des dommages tissulaires. Les antioxydants sont des systemes enzymatiques ou
Non-enzymatiques (Drdge, 2002).
11.1.5.1- Les antioxydants enzymatiques

Les antioxydants enzymatiques (la superoxyde dismutase, la catalase, la glutathionne
Peroxydase et la glutathion reductase) sont considérés comme la premiére ligne de défense de
Notre organisme contre les ROS (Garait, 2006).
11.1.5.1.1- superoxyde dismutase (SOD)

SOD est ’enzyme la plus importante dans la défense contre le stress oxydatif elle
catalyse la dismutation de 1’O2.-en H202. 1l existe 3 espéces dans cette catégorie d’enzyme :
la Cu/ Zn- SOD (forme cytosolique), Mn-SOD (forme mitochondriale) et la SOD
extracellulaire (Buldak et al.,2014).
11.1.5.1.2- La catalase

D’apres Kodydkova et al., 2014 la catalase est particulierement présente dans les
érythrocytes, le foie et parfois les reins et plus particulierement au niveau des peroxysomes
(Elle catalyse le H202 pour former I’'H20 et 1’02).
11.1.5.1.3- La glutathion peroxydase (GPx) et la glutathion réductase (GR)

La glutathion peroxydase (GPx) agit en synergie avec la SOD puisque son réle est
d’accélérer la dismutation du H202 en H20 et O2. Lors de cette réaction deux molécules de
Glutathion réduit (GSH) sont oxydées en glutathion-disulfure (GSSG) (Mates et al., 1999). Il
existe également une glutathion peroxydase associée a la membrane mitochondriale, la
phospholipide-hydroperoxyde glutathion peroxydase (PHGPx) qui est spécifiquement
impliquée dans la diminution de la peroxydation lipidique (Mates et al., 1999 ; Nomura et
al., 2000).

La glutathion réductase, quant a elle, a pour réle de régénérer le GSH a partir du GSSG
grace au NADPH qui est utilise comme donneur d’électrons. En effet, la concentration

Cellulaire en glutathion étant limitée, il est nécessaire de le réduire constamment pour que la
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GPx maintienne sa fonction. Ces deux enzymes sont présentes dans le cytosol et dans les
mitochondries (Garait, 2006).
11.1.5.2- Systemes antioxydants non enzymatiques

Contrairement aux enzymes antioxydantes, la plupart de ces composants ne sont pas
Synthétisés par I’organisme et doivent étre apportés par I’alimentation. Dans cette catégorie
D’antioxydant nous retrouvons les oligoéléments, la glutathion réduit (GSH), I’ubiquinone, le
Cytochrome c et les vitamines E et C (Garait, 2006).
11.1.5.2.1-Vitamine E et vitamine C

Les vitamines E (a-tocophérol) et C (acide ascorbique) semblent étre des plus importants
dans la lutte contre le stress oxydant. La vitamine E étant liposoluble, elle se fixe aux
membranes et peut ainsi séquestrer les radicaux libres empéchant la propagation des réactions
de peroxydation lipidique (Evans, 2000 ; Packer et al., 1997). La vitamine C, hydrosoluble,
se trouve dans le cytosol et dans le fluide extracellulaire ; elle peut capter directement 1’O2e-
et ’OHe. Elle peut aussi réduire le radical a-tocophérol et ainsi permettre une meilleure
efficacité de la vitamine E (Evans, 2000).
11.1.5.2.2- Glutathion

Le glutathion reéduit (GSH), réduit le peroxyde d'hydrogene et/ou les peroxydes
organiques grace a la réaction catalysée par le glutathion peroxydase (GPx). Il peut aussi
Réduire les radicaux formés par I'oxydation des vitamines E et C, baissant ainsi les niveaux de
Peroxydation lipidique (Power et Lennon, 1999). Le rapport glutathion réduit/glutathion
oxydé (GSH/GSSG) est souvent utilisé comme un marqueur du stress oxydant car plus le flux
d'H202 est important, plus le glutathion réduit est consommé et le glutathion oxydé augmenté
(Jietal., 1992).
11.1.5.2.3- Oligoéléments

Le cuivre (Cu), le zinc (Zn), le manganese (Mn), le sélénium (Se) et le fer (Fe) sont des
Métaux essentiels dans la défense contre le stress oxydant. Toutes les enzymes antioxydantes
Requierent un cofacteur pour maintenir leur activité catalytique. Ainsi, la SOD
mitochondriale a besoin de manganése, la SOD cytosolique de cuivre et de zinc, la catalase de
fer et la GPx de sélénium. Cependant, certains oligoéléments, notamment le fer, lorsqu'ils sont
en exces dans I'organisme et sous leur forme réduite, peuvent avoir une action prooxydante
(Haleng et al., 2007).
11.1.5.2.4- Ubiquinones et cytochrome c

Les ubiquinones, sous leur forme semi-radicalaire, jouent un réle fondamental dans la

production de ROS. Inversement, il a pu étre défini que la forme "ubiquinol" agissait comme
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antioxydant (Power et Lennon, 1999). L’ubiquinol protége les membranes de la
peroxydation lipidique par une diminution de la formation et de la propagation de radicaux
peroxyls. L ubiquinone est également impliquée dans la régénération de la vitamine E ce qui
amplifie son réle protecteur contre les ROS (Packer et al., 1997). Le cytochrome ¢ présent
dans 1'espace intermembranaire a un role de détoxification en captant I'¢lectron libre d’O2e-
produit au niveau de la chaine respiratoire. Ainsi réduit, il céde cet électron au complexe
formant du cytochrome ¢ oxydé et de I'H20 (Skulachev, 1998).
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I11- Les moyens de lutte contre les ectoparasites des animaux domestiques

Le combat contre un parasite nécessite une bonne connaissance de son mode de vie, afin
de déterminer le meilleur moyen et le meilleur moment pour agir. Connaitre les tiques et leur
mode de vie, puis identifier les problémes que posent ces parasites seront la base de la lutte
(Péter et Brossard, 1998).
I11.1- Chez P’Homme

Lors d’un séjour en forét les répulsifs cutanés peuvent étre utilisés comme le
diéthyltoluamide (DEET). Le port de vétements couvrants et clairs est recommande.
L’imprégnation vestimentaire par un insecticide peut étre une alternative. La recherche et
I’ablation des tiques doivent étre impératives dans les 24 heures qui suivent le séjour en zone
forestiére. Si la tique est encore fixée, I’extirpation doit étre rapide et réalisée avec un « tire
tique » (Boulanger, 2015).
I11.2- Chez ’animal

Le recours aux acaricides est fréquent notamment pour les animaux de compagnie
(colliers anti-tiques). Pour les animaux de rente, il est possible de limiter les expositions aux
piqlres de tiques par la rotation, paturage, le détiquage manuel et ’utilisation de bain
d’acaricide (Boulanger et Stachurski, 2016). Le contrdle des populations de certains hotes
indispensables aux cycles de développement des tiques est également étudié (Kilpatrick et al.,
2014). Des vaccins existent en médecine vétérinaire contre la babésiose et la borréliose de
Lyme mais la protection est incomplete. Les recherches actuelles sur un vaccin, anti-tiques se
poursuivent mais aucun ne montre une réelle efficacité sur le terrain (De La Fuente et Kocan
2014).
111.2.1- Méthodes de contrdle des tiques
Le traitement et la prévention, des infestations des carnivores par les ectoparasites, insectes ou
acariens, reposent sur l’utilisation, ponctuelle ou réguliere, des antiparasitaires externes
(Bloomquist, 2002) .Méme si les insecticides demeurent les moyens de lutte contre les
ectoparasites des animaux actuellement les plus utilisés du fait de leur efficacité, de leur colt
et de leur facilité d'emploi, d ' autres techniques de lutte non chimiques, offensives ou
défensives, sont expérimentées et quelques-unes sont actuellement appliquées. Ces méthodes
ont pour objet d ' empécher le développement de | ' insecte e ou de | ' acarien par une action
directe ou indirecte sur sa natalité ou sa mortalité sans faire appel aux insecticides (Cuisance
etal., 1994) :
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111.2.1.1- Lutte ecologique

La rencontre d’une tique et de son hote semble étre un événement fortuit. C'est en fait
le résultat de processus complexes dépendant de la biologie propre de 1’héte et du parasite, mais
aussi des caractéristiques du climat et des paturages ou ils cohabitent (Bernard, 1986). Les
méthodes agronomiques de lutte vont consister a gérer la rencontre entre un hote attractif d’une
part et une tique pourvue des récepteurs et des capacités de locomotion pour le repérer et
I’atteindre, d ' autre part. 1l est possible d'influer sur les facteurs agissant sur les probabilités de
contact héte parasite :

v" En modulant la charge en hotes-proies.

v En diminuant la population de parasites notamment en altérant ses chances de Survie.

v En évitant la présence simultanée de | ' h 6 t e et de la tique en un méme lieu lorsque
Leurs phases d’activité - ou pour la tique, de réceptivité aux stimuli de I’héte -coincident,

v En évitant le détachement des tiques dans les zones fréquentées par les hotes (Cuisance
etal., 1994).

L'établissement puis la persistance de populations d'ectoparasites pourrait étre évités en
pratiquant une rotation des paturages. La construction de clétures réduirait I'introduction de ces
parasites par les animaux sauvages. L'utilisation de phéromones d'agrégation pourrait aussi étre
envisagee dans des sortes de "trappes a tiques" (Hoogstraal et Aeschlimann ,1982)
111.2.1.2- Lutte immunologique

Il existe deux stratégies a suivre dans le développement de vaccins contre les tiques :

v L'une consiste a mimer la résistance acquise. Dont le but est de caractériser, d'isoler et
de vacciner avec des antigénes protecteurs des glandes salivaires contre lesquels I'néte
s'immunise naturellement durant une infestation, Le niveau de protection obtenu est rarement
supérieur a la résistance acquise par les animaux pluri infestés (Nyindo et al., 1989).

v' 1l a été décrit comment un vaccin visant a protéger les animaux contre I’infestation par
R. microplus et contenant un antigéne du tube digestif dénommé Bm86 avait été développé en
Australie et a Cuba (Willadsen et al., 1989). Ce dernier vaccin a été également commercialisé
en Amérique latine, mais son efficacité est tres variable en fonction des zones géographiques
concernées, c¢’est-a-dire en fonction des populations de R. microplus présentes (De La fuente
et Kogan, 2014). Le vaccin n’empéche pas la fixation des tiques, mais entraine une réduction
du nombre et du poids des femelles gorgées, ainsi qu’une diminution importante du poids
d’ceufs viables pondus. Il ne protége donc pas les animaux vaccinés, mais diminue I’infestation
des paturages en réduisant les capacités reproductives des femelles. C’est une lutte a moyen

terme, dont les effets se font sentir non pas sur la premiere génération de tiques infestant les
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animaux apres la pause hivernale, mais sur les générations ultérieures, dérivant de cette
premiere cohorte. De plus, 1’action du vaccin est de courte durée et des rappels doivent étre
régulierement faits (Boulanger et Stachurski, 2016).
111.2.1.3- Lutte génétique

Deux méthodes sont théoriquement disponibles. L'une fait appel a la technique des
males artificiellement stérilisés et relachés dans la nature, I’autre a celle des hybrides stériles
issus du croisement naturel entre deux espéces proches (Cuisance et al., 1994)

v Technique du male stérile
Le succes de la campagne d’éradication de la lucilie bouchére aux Etats-Unis d * Amérique a
contribué a la réputation de cette méthode qui n’est cependant pas transposable avec des
résultats aussi déterminants a toutes les pestes agronomiques et vétérinaires. De nombreux
auteurs ont tenté des essais sur des tiques, en particulier sur celles du genre Amblyomma dont
les males restent fixés longtemps sur I'h6te ou ils s'accouplent successivement a de nombreuses
femelles. Cette particularité biologique fait de ces tiques de bonnes candidates a des techniques
de lutte par stérilisation (Drummond et al., 1966). La dose stérilisante non létale pour A.
variegatum (Beuthner, 1975) et A. americanum (Darrow et al., 1976). Cependant, la relative
difficulté d'élever des tiques en masse et a bon marché, ainsi que leur mobilité quasi nulle
obligeant a les disséminer dans tous les foyers d'infestation, jointes aux effets pathogenes des
tiques stériles elles-mémes, puisqu'il faut 10 fois plus de méles stériles que de males sauvages
pour gque la méthode soit efficace (Spickett, 1978).

v Technique des hybrides inféconds

Il a été montré que les hybrides de B. microplus et B. annulatus étaient stériles quelle que soit
la combinaison parentale, permettant de penser que cette technique pourrait étre utilisée pour
éradiquer des foyers d'infestation (Osburn et Knipling, 1982).
D "autres hybrides stériles ont été produits expérimentalement ou observés dans la nature entre
especes parapatriques : Amblyomma variegatum et Amblyomma hebraeum (Rechav et al.,
1982), Rhipicephalus zambeziensis et Rhipicephalus appendiculatus (Walker et al., 1981).
Selon Sutherst (1987), cette méthode peut étre efficace si la proportion relative de I'espece
introduite est élevée. Le maintien de 1’équilibre est cependant trés aléatoire et son rupteur peut
conduire a I'élimination de I'espece résidante par I'espéce introduite, ce qui ne ferait que
déplacer le probleme.
Il existe une situation dans laquelle le principe de la lutte par ce biais pourrait étre envisage :
dans une population fermée comportant une espece, I'adjonction de méles d’une autre espece

(et de males seuls, ce qui rend cette technique irréaliste, voire trés risquée) sexuellement plus
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compétitifs que les males de l'espece présente pourraient conduire par hybridation a une
extinction de la population cible (Cuisance et al., 1994).
111.2.1.4- Lutte mécanique

Les tiques sont attirées par le CO2 émis par leur hote (Norval et al., 1989). Certaines
especes de tiques des herbivores produisent des phéromones d'agrégation-fixation (Schoni et
al., 1984). Utilisant les composants phénoménaux, plusieurs auteures ont tenté de mettre au
point des piéges pour attirer les tiques sur le sol ou sur les animaux (Norval et al., 1991, Norval
etal., 1988, 97 ; Yunker et al., 1992).

Pour des pieges au sol, la difficulté est de maintenir une source artificielle émettrice de
CO2. Par ailleurs, la distance d'action des phéromones est faible (quelques meétres au
maximum), rendant hypothétiques les utilisations pratiques de tels dispositifs pour
I'assainissement des prairies (Cuisance, 1994)
111.2.1.5- Lutte biologique

Les espoirs placés dans ces méthodes se heurtent pour le moment & de grandes difficultés
de mise en ceuvre pratique. En effet, pour pouvoir réduire de fagon significative le nombre de
tiques dans I’environnement, il conviendrait de traiter d’importantes surfaces de foréts, prairies
ou savanes puisque les grands mammiféeres sauvages ou les bovins élevés en systeme extensif
se déplacent journellement sur plusieurs kilometres et des dizaines, voire des centaines
d’hectares. Or, élever de telles quantités de prédateurs, de parasitoides ou de pathogénes pose
de nombreux problémes, auxquels s’ajoutent les risques pour les espéces non-cibles et parfois
les difficultés pour identifier des modes de traitement permettant aux pathogénes ou aux
prédateurs de conserver leur efficacité (Boulanger et Stachurski, 2016)

v' Les Prédateurs
I1 existe peu de prédateurs naturels se nourrissant électivement de tiques. C’est toutefois le

cas des pique-beeufs, oiseaux africains du genre Buphagus, qui peuvent consommer
journellement jusqu’a 15 grammes de tiques chacun (Bezuidehout et Stutterheim, 1980).
Certains arthropodes, comme les araignées et les fourmis, peuvent étre des prédateurs de tiques,
plusieurs zones du sud des Etats-Unis ou d’Australie étant réputées indemnes de tiques du fait
de I’action prédatrice de ces animaux (Ginsberg et Stafford 111, 2005). Fourmis et araignées
sont également des prédateurs efficaces d’A. variegatum en Afrique, bien que leur action soit
tres localisee (Stachurski et al., 2010). Cependant, la capacité des prédateurs a contréler des

populations de tiques n’a pas encore €té reellement évaluée (Boulanger et Stachurski, 2016).

v’ Les parasitoides
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Certains parasitoides hyménoptéres du genre Ixodiphagus sont connus depuis trés
longtemps pour étre des destructeurs naturels de tiques (les femelles pondent dans les tiques
gorgées). Des premiers essais de lutte ont ainsi été conduits aux Etats-Unis dans les années
1920 par lachers ciblés de guépes I. hookeri. Les résultats ont été trés mitigés sur les populations
de Dermacentor variabilis (Ginsberg, 2014). De fait, le réel impact de ces parasitoides dans le
contrdle naturel des tiques reste discuté (Stafford et al., 1996).

v'Les pathogenes

Des bactéries sont susceptibles d’étre pathogénes pour les tiques, comme Proteus mirabilis
vis-a-vis de Dermacentor. andersoni ou Cedecea lepagei vis-a-vis de Rhipicephalus.
microplus, mais leurs effets précis sur les tiques n’ont pas ¢été caractérisés. Bacillus
thuringiensis, une bactérie du sol utilisée en routine comme pesticide, tue normalement les
insectes par ingestion et atteinte de leur intestin. Un méme effet Iétal a été décrit chez les tiques,
mais le mécanisme de toxicité n’a pas été ¢élucidé (Ginsberg, 2014). Les champignons
entomopathogénes Metarhizium anisopliae et Beauveria bassiana peuvent également étre
létaux pour les tiques en se multipliant sur leur cuticule. Cependant, les conditions
environnementales permettant une bonne germination des spores sont strictes et ne sont pas
souvent rencontrées dans I’environnement naturel des tiques (Ginsberg, 2014). D’autre part,
I’épandage de spores de champignons dans la nature n’est pas sans poser des problémes
environnementaux et de santé publique. Les nématodes entomopathogenes de la famille des
Steinernematidae et des Heterorhabditidae peuvent infecter des tiques. Ils ciblent
principalement les stases adultes, notamment les femelles gorgées, chez qui ils pénétrent par le
pore génital. Leur efficacité au laboratoire est démontrée, mais leur application dans
I’environnement est plus problématique parce qu’ils nécessitent une température d’au moins 20
°C (Zhioua et al., 1995) et que la composition du sol (en I’occurrence, la présence de fortes

concentrations de fumier) peut diminuer leur activité (Ginsberg, 2014).
111.2.2- Etude des antiparasitaires externes utilisés pour les carnivores domestiques

Le traitement et la prévention, des infestations des carnivores par les ectoparasites
insectes ou acariens, reposent sur 1’utilisation, ponctuelle ou réguliére, des antiparasitaires
externes (Bloomquist 2002). L'usage inconsidéré de ces substances pose des problémes
importants (apparition de Souches de tiques résistantes, pollution, cott, etc... (Péter et
Brossard, 1998).
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Les antiparasitaires externes, appelés encore les ecto-parasiticides, sont présentés sous des
formulations chimiques diverses. Les acaricides et insecticides qui constituent cette classe
pharmacologique majeure sont nombreux. Ils appartiennent a des familles chimiques variées
doués de mécanismes d’actions tres divers (Ben youssef et Hadiji, 2011).

111.2.2.1- Les familles insecticides-acaricides

La plupart des antiparasitaires externes utilisés en médecine vétérinaire, sont des
produits artificiels issus de la synthese organique (Ben youssef et Hadiji, 2011). Les
insecticides ou acaricides sont inclus dans 1’ensemble des molécules a activité neurotoxique, a
Cote desquelles peuvent étre classes des principes actifs a actions diverses ainsi que le groupe
des régulateurs de croissance des arthropodes ou IGR (Inhibiteurs de 1’enzyme chitine
synthétase et analogues (Beugnet, 2004)
111.2.2.1.1- Groupe des neurotoxiques
111.2.2.1.1.1- Les Organochlorés

Les organochlorés sont parmi les plus anciens insecticides-acaricides qui ont une action
inhibitrice du GABA (acide gamma aminobutyrique) et une action stimulante de I’ouverture
des canaux de sodium (Beugnet, 2004). Le GABA est un neuromédiateur qui a un effet
inhibiteur de 1’activité musculaire chez les insectes et les acariens, Sa stimulation entraine
I’ouverture des canaux chlore des neurones (Beugnet, 2004). Les organochlorés ont un spectre
d’activité large, agissant a la fois sur les insectes et les acariens. Ces molécules ne sont pas
dénuées de toxicité et sont proscrites chez le chat ou le cheval. Du fait d’une grande persistance
dans I’environnement, d’effets sur les arthropodes non parasites et de la possibilité de stockage
dans la graisse des mammiféres ou des oiseaux avec certains effets neurohormonaux (Beugnet,
2004).
111.2.2.1.1.2- Les organophosphorés et carbamates anticholinestérasiques

Les insecticides organophosphorés et les insecticides carbamates sont des inhibiteurs de
cholinestérases Ils ont remplacé les pesticides organochlorés puisqu’ils possedent des
propriétés insecticides importantes, persistent peu dans 1’environnement et n’ont pas tendance
a s’accumuler dans la chaine alimentaire.

Les organophosphorés sont des esters, des amides ou des dérivés thiols des acides
phosphoriques qui possédent une structure chimique générale assez similaire (Temple et
Smith, 1996). Plus d’une centaine d’organophosphorés sont connus et, leur degré de toxicité
varie de modérément a hautement toxique selon la matiére active qui les compose (Mrad,
2011).
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A- Importance

Les organophosphorés constituent une grande classe de substances chimiques
organiques avec plus de 50 000 représentants. Toutefois, seulement une centaine de principes
actifs organophosphorés sont vendus sur le marché sous forme de milliers de spécialités. On
leur connait de multiples usages : insecticides, rodenticides, nématocides, herbicides, gaz de
guerre, additifs dans certains produits de plastique et de pétrole...etc. Aujourd’hui, ces produits
sont principalement utilises comme insecticides sur les plantes, chez les animaux et I’homme.
L’intérét du groupe tient a la fois a son activité puissante, sa faible rémanence dans
I’environnement et au colit modéré des molécules (Mrad, 2011).
B- Propriétés physico chimiques

Les organophosphorés et les carbamates sont liposolubles, volatils et instables
chimiquement. Ces trois propriétés ont une conséquence directe sur leur pharmacocinétique et
leur potentiel toxique (Berny, 2005).

v' La liposolubilité : 1ls pénétrent les barrieres biologiques facilement et
présentent une affinité élevee pour les tissus ou les sécrétions riches en lipides tels que le
systéme nerveux, le foie, le tissu adipeux et le lait.

v La volatilité : ce sont des substances assez volatiles, d’ou leur danger par
inhalation ; cette volatilité contribue a leur forte dispersion dans 1’environnement.

v L’instabilité chimique ; comme tous les esters, ils sont trés sensibles aux
hydrolyses et donc instables. lls sont particulierement sensibles aux attaques nucléophiles et
donc aux hydrolyses en milieu alcalin et aux hydrolyses enzymatiques ; les métabolites issus
de leur dégradation ont parfois une activité plus forte en raison d’une activation métabolique.
C- Modes d’action et activité antiparasitaire
Les organophosphoreés et les carbamates inhibent de nombreuses estérases, notamment :

v' L’acétylcholinestérase, I’enzyme chargée de la dégradation de 1’acétylcholine
libérée aux synapses du systéme nerveux parasympathique.

v" Les pseudos cholinestérases localisés dans les hématies chez les bovins, dans le
plasma et le foie chez le cheval et le chien.

v' La carboxyestérase.

I en résulte chez le parasite principalement I’accumulation de I’acétylcholine qui n’est
pas dégradee et qui exerce alors ses propres effets toxiques, d’ou 1’action antiparasitaire (Mrad,
2011). Le developpement du systeme nerveux des insectes est plus développé chez les adultes

que des larves ce qui explique 1’action adulticide 2,5 fois plus prononcée que 1’action larvicide.
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Du fait de ce mécanisme d’action sur le systéme nerveux des parasites, les organophosphorés et
les carbamates n’ont bien sir aucune action ovicide (Puyt, 2010).
D- Toxicité

Les organophosphorés sont des toxiques potentiellement létaux en cas d’intoxication
aigué. Ces intoxications souvent volontaires, sont fréquentes, particulierement dans les pays en
voie de développement avec une fréquence avoisinant trois millions d’intoxications par an dans
le monde entier et une mortalité de 1’ordre de 200 000 personnes par an (Eddleston et Phillips,
2004 ; Eddleston et al., 2008 ; Worek et al., 2005).

Les organophosphorés n'ont pas tendance a persister ou a s’accumuler dans
I'environnement. Cependant leur toxicité aigué est a prendre en considération en ce qui concerne
les animaux terrestres non cibles et les organismes aquatiques. En dehors de leurs formes
galéniques particuliéres, n’ont pas une grande rémanence (de 1’ordre de quelques jours), par
conséquent ils n’ont pas le risque d’engendrer des résidus dans I’organisme des animaux traités.
IIs ne sont pas dénués de toxicité (activité de type parasympathomimétique) chez les
mammifeéres et il faudra veiller a éviter tout surdosage ou ingestion accidentelle, pour les
colliers par exemple (Beugnet, 2004).
111.2.2.1.1.3- Formamidines : L’amitraze
A- Définition

L’amitraze est un acaricide du groupe des formamidines. C’est un composé issu de
I’industrie phytopharmaceutique, utilisé en agriculture contre les pucerons des arbres fruitiers.
En médecine vétérinaire, il est utilisé comme antiparasitaire du bétail et des animaux
domestiques en usage externe sous forme de préparation topique et de collier imprégné. Son
efficacité s’opére par le biais d’un mode d’action particulier qui lui a valu le nom « d’agent
détachant » ou « inhibiteur du repas » (Laurent, 1986).

B- Pharmacocinétique

Du fait de sa liposolubilité I’amitraze est bien résorbée aussi bien par voie orale que
transcutanée. Sa résorption parentérale est également excellente.

La substance peut étre absorbée par I'organisme a travers la peau, par ingestion et par inhalation
(Guerre, 2010) :

v A travers la peau le passage transcutané est de 5 a 10%.

v’ La résorption par la voie orale est a envisager, comme tout produit a usage externe, le
risque de léchage est préponderant. La molécule est hydrolysée en partie dans 1’estomac et le

taux de résorption est de 1’ordre de 50 a 80%.
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v Les risques d'inhalation sont faibles, toutefois une concentration dangereuse de
particules en suspension dans l'air peut étre atteinte rapidement par pulvérisation ou par
dispersion, surtout sous forme de poudre.

C- Activité antiparasitaire
L’amitraz agit par contact et par ingestion. Physiologiquement c’est un adrénergique,
agoniste des récepteurs de I’octopamine dans la synapse excitatrice du systéme nerveux central
des insectes. Chez les insectes 1’octopamine est le principal neurotransmetteur adrénergique
(équivalent la noradrénaline chez les mammiferes). Par un phénomene de compétition
enzymatique, 1I’amitraze inhibe la monoamine oxydase responsable de la dégradation des
catécholamines. Il en résulte une accumulation dans 1’espace synaptique de 1’octopamine d’ou
la perturbation de la transmission synaptique (Testud, 2001). Cette neurotoxicité entraine le
détachement actif des tiques qui désincrustent leur hypostome et rabattent leurs chélicéres pour
se detacher du tégument (Laurent, 1986). La reproduction est également altérée, la prolificité
est fortement réduite et la plupart des ceufs pondus ensuite n’éclosent pas (Beugnet, 2004).
D- Spectre d’action et toxicité
L’amitraze agit sur les insectes et les acariens, avec une efficacité supérieure sur ces

derniéres ; elle est active contre les tiques, les agents de gales, ainsi que les poux. Cette activité
contre les tiques a été exploitée pour palier la chimiorésistance développée contre les
organophosphorés et les pyréthrinoides (Mrad, 2011). L’amitraze a un effet agoniste alpha 2
adrénergique périphérique et central. En cas d'ingestion, il provoque (Guerre 2010) :

v Une dépression du systéme nerveux central : abattement, somnolence, trouble de
la conscience, ataxie

v Une hypotension artérielle, une bradycardie

v Une hyper glycémie

v" Une dépression respiratoire avec encombrement, des vomissements et de la
diarrhée, une augmentation modérée des transaminases sont également possibles.
Des projections accidentelles sur la peau ou dans I'eeil provoquent une irritation transitoire et
modérée et des éruptions cutanées (Mrad, 2011), sa toxicité pour ’environnement est minime
car il se dégrade rapidement dans le sol contenant de I’oxygene. Sa demi- vie est inférieure a 1
jour, il se dégrade plus rapidement dans un milieu acide que dans un milieu basique ou neutre
(Mrad, 2011).

111.2.2.1.1.4- Les Phénylpyrazolés : fipronil
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A- Définition

Le fipronil est chef de file des phénylpyrazoles, développés dans le domaine
phytosanitaire (Eddleston, 2007). Les phénylpyrazoles constituent une famille d’insecticides
regroupant un nombre de composés qui ont en commun sur le plan structural un noyau phényle
condense avec un noyau carbonitrile pyrazole (Eddleston, 2007).
B- Pharmacocinétique

Le fipronil est administré par la voie externe (voie transcutanée) : lorsque la préparation
utilisée est présentée sous forme de spot-on ou de spray, la diffusion en profondeur du fipronil
se limite aux couches cornées, a 1’épiderme et aux unités pilo-sébacées. Mais il n’est jamais
détecté dans les couches hypodermiques. La répartition radiale est excellente et couvre la
totalité de la surface corporelle (Cochet et al., 1997). La résorption par la voie digestive est
possible, lorsque I’animal se Iéche apres une application externe, est la fraction résorbée s’éléve
jusqu’a 50% du produit ingéré (Mrad, 2011). L’inhalation de vapeurs de fipronil est peu
probable compte tenu de la faible volatilité de la molécule. Néanmoins des risques existent
notamment lors de son utilisation sous forme de spray (Afssa ,2005).
C- Spectre d’activité et mode d’action

Le fipronil est un biocide développé dans un premier temps a ’'usage domestique (lutte
contre les cafards et les fourmis) et a I’usage phytosanitaire pour le traitement des sols et des
semences. Par la suite développé en médecine vétérinaire pour le traitement antiparasitaire chez
les animaux de compagnie, contre les insectes (poux et puces) et les acariens (agents de gales,
cheylétielles, aoltats et tiques) (Gupta, 2007 ; Beugnet, 2004). Le fipronil agit a la fois par
ingestion et par contact, cette derniére voie lui confere un effet « knock down » rapide qui opére
avant méme que le parasite se nourrisse, d’ou son intérét dans le traitement de la DHPP (Wall
et Shearer, 2001) Apres la diffusion du fipronil dans les glandes sébacées du follicule pileux,
celles-ci se transforme en un réservoir donnant au fipronil une longue activité résiduelle, La
cible du fipronil est le récepteur GABA (acide y-amino-butyrique) des invertébrés. Il agit
comme inhibiteur non compétitif de ce récepteur. Ainsi, il bloque les canaux a chlorures en
diminuant leur fréquence d’ouverture, ce qui supprime les courants induits par le GABA, le
neurotransmetteur inhibiteur majeur dans le systeme nerveux central des invertébrés,
empéchant la régulation du flux électrique, ce qui conduit a une hyperexcitation du parasite
arthropode, d’ou sa mort (lkeda et Coll, 2004).

D- Toxicité
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Les phénylpyrazoles sont dépourvus de toute toxicité, sauf chez le lapin ou ils sont
méme contre-indiqués. Sinon leur tolérance locale et générale est exceptionnelle. Cela tiendrait
aux différences des structures des récepteurs GABA-ergiques des canaux a chlorures chez les
et les acariens et les insectes par rapport a ceux des mammiféres (Tingle et Coll ,2000). La
configuration des GABA-récepteurs des insectes et celle des mammifeéres étant différente,
I’action du produit agit sélectivement, ce qui en fait un produit trés sir, avec une dose létale
nettement supérieure a la dose thérapeutique. Il faut cependant noter que la toxicité observée
chez les mammiferes semble impliquer les interférences avec le fonctionnement normal des
récepteurs GABA (Tingle et Coll, 2000). Les symptomes d’intoxication qu’on peut voir chez
un animal de compagnie sont une irritation ou une perte de poils au point de I’application du
produit, surtout chez les animaux au pelage clair, une fatigue, de 1’incoordination motrice et des
convulsions (Thebault, 2005). Chez ’homme, les nausées, les maux de tétes, les vertiges, et la
fatigue de facon passagere ont été décrits chez les personnes exposées lors d’épandage de
fipronil dans les champs (Chodorowski et Anan, 2004). Le fipronil est extrémement toxique
pour les poissons, les invertébrés aquatiques, les insectes et particulierement les abeilles. Le
fipronil-désulfinyle, métabolite du fipronil, est plus toxique que le fipronil lui-méme surtout
pour les oiseaux et notamment le gibier a plumes. Du fait de sa faible solubilité dans 1’eau, il
ne s’infiltre pas dans les nappes phréatiques (Mrad, 2011).
111.2.2.1.1.5- Pyréthrine et pyréthrinoides
A- Généralités

Les pyréthrinoides sont les analogues synthétiques des alcaloides naturels (Testud
,2001). Les pyréthrines naturelles sont des composés extraits a 1’aide de solvants des capitules
floraux du pyréthre (espéce de chrysantheme, Chrysanthemum cinerariaefolium, le pyréthtre
de Dalmatie). Ces molécules sont des esters de 1’acide chrysanthémique (pyréthrine I, jasmoline
I et cinérine I) et des esters de I’acide pyréthrique (pyréthrine II, cinérine II, et jasmoline II)
(Beugnet, 2004).

Des modifications de 1’acide chrysanthémique ont conduit a I’apparition des premieres
pyréthrines synthétiques (alléthrine ; bioalléthrine ; tétraméthrine ; resméthrine ; bioresméthrine
et la kadéthrine). Cette premiére génération regroupe des molécules peu photostables, vites
dégradées a la lumiere. Leur rémanence de quelques jours en a restreint I’utilisation a des sprays
insecticides essentiellement employés dans les habitations (Beugnet, 2004). La seconde
génération de pyréthrines (perméthrine ; cyperméthrine ; fenvalérate ; flucythrinate ;

deltaméthrine ; fluméthrine et la cyfluthrine) a vu le jour dans les années 1970. Elles sont douées
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d’une rémanence de plusieurs semaines sur le tégument ou dans 1’environnement (Beugnet,
2004)
B- Propriétés physiques et chimiques

Les perméthrines sont tres instables et rapidement dégradées au contact de l'air, de la
lumiere ou de la chaleur en métabolites non toxiques mais non efficaces, ce qui interdit leur
emploi phytosanitaire, limite leurs emplois thérapeutiques et oblige a les conserver dans des
flacons colorés (Hansen, 2006). Les pyréthrinoides, quant a eux ont une structure et une action
similaire aux substances naturelles, cependant ils présentent I'avantage d'étre photo-stables
(Hansen, 2006). Les pyréthrinoides sont tres liposolubles, ce qui permet la préparation de
solutions dans des solvants organiques ; Ce sont des substances trés peu volatiles, a 1’opposé
des organophosphorés, ce qui limite les modes de pénétration dans 1’insecte par contact ou par
ingestion (Ben youssef et Hadiji, 2010).
C- Spectre d’action et mécanismes d’action toxique

Les pyréthrinoides sont indiqués en thérapeutique pour la lutte contre les entomoses
(mouches et moustiques, puces, poux, phlébotomes, aodltats, varroase des abeilles) et
accessoirement contre les acarioses causées par des tiques et les gales de 1’oreille des lapins
(Puyt, 2014). Les pyréthrinoides possédent un large spectre d’activité sur les ectoparasites. Ils
sont aussi bien insecticides qu’acaricides. Ils n’agissent que sur les insectes adultes ; du fait de
ce mécanisme d’action sur le systéme nerveux des parasites, les pyréthrinoides n’ont aucune
action ovicide (Puyt, 2010).
Les pyréthrines et pyréthrinoides agissent par contact ou ingestion sur les insectes et acariens.
Leur mode d’action semble trés proche de celui des
Organochlorés (Beugnet, 2004). Les pyréthrinoides ont une action neurotrope chez ’insecte
caractérisée par une dépolarisation des centres nerveux via une interaction avec les canaux a
sodium, les récepteurs GABA et ceux du glutamate aboutissant a un effet “knock down”
(Herve, 1982). Par action sur les neurorécepteurs sensoriels, ils provoquent un réflexe de fuite
en ¢éloignant les insectes volants (effet répulsif). Chez I’insecte, le transit et la distribution dans
I’organisme s’effectuent par 1’hémolymphe, pour laquelle les pyréthrinoides présentent peu
d’affinité. Ils s’accumulent particuliérement dans les zones lipophiles comme la corde nerveuse
ou les corps gras (Herve, 1982).
D - Toxicité

L’utilisation de la perméthrine et d’autres pyréthrinoides a des fins vétérinaires ou
médicales, telle que I’utilisation des shampooings, des solutions ou des vaporisateurs contre les

ectoparasites pour les traitements topiques, peut entrainer une exposition aigué par voie cutanée,
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orale et respiratoire plus ou moins importante (Tomizawa et al., 2005). Chez les mammiféres,
la perméthrine et les pyréthrinoides en général sont relativement peu toxiques. Ceci s’explique
par leurs propriétés biologiques et par leur métabolisation rapide (Dorigny, 2006). Les
symptdmes observés chez les animaux traités sont nerveux et se traduisent par des troubles du
comportement, de I’agitation, des tremblements, des myoclonies et des convulsions. Ils peuvent
étre également digestifs, avec dans ce cas de I’hyper- salivation et des vomissements. Ces
symptomes peuvent perdurer de quelques minutes a 48 heures (Jaussaud, 2001). Les risques
pour I’environnement sont trés faibles en raison de la biodégrabilité de ces substances (Mrad,
2011).
111.2.2.1.2- Acaricides non neurotoxiques
111.2.2.1.2.1- Inhibiteurs de croissance (IGR, « Insect Growth Regulator ») ou de
développement des arthropodes

Les régulateurs de croissance des insectes (IGR) sont des molécules interférant avec les
hormones ou certaines enzymes et a l’origine d’une inhibition du bon déroulement de
I’organogenése ou de la reproduction chez les insectes et/ou les acariens. Les IGR peuvent étre
répartis en deux groupes (Melhorn, 2000) :
* les analogues de I’hormone juvénile.
* les inhibiteurs de la chitine synthétase
111.2.2.1.2.2- Les analogues de I’hormones juvénile

Sont les premiéres IGR a avoir été développées, ils entrainent une inhibition de la mue
(Jacobs et al., 1996). lIs se fixent sur ses récepteurs signalant a la larve de se maintenir a I'état
larvaire, ils empéchent ainsi la mue de s'opérer, lls touchent leurs cibles soit par ingestion ou
par contact (Meola et al., 2000). Ils se retrouvent dans les ceufs des puces via les puces adultes
ayant été en contact avec les principes actifs ou par passage direct a travers la cuticule des ceufs.

La premiere action est une inhibition d’éclosion des ceufs. Ensuite ils inhibent la derniére
mue larvaire qui conduit a la formation des pupes (Jacobs et al., 1996). Ces analogues sont
utilisés soit dans I’environnement (sprays ou diffuseurs), soit par application sur I’animal. Dans
les habitations, on utilise : fenoxycarb, Parastop diffuseur, Parastop aérosol ;
méthopréne,Siphotrol spray, Siphotrol pump spray et Siphotrol fogger. Ils sont utilisés dans
I’environnement, souvent associés a des insecticides classiques, en particulier des
pyréthrinoides, et exercent une activité rémanente de plusieurs mois (3 a 6 mois) (Jacobs et al.,
1996). Sur I’animal, on peut utiliser la combinaison fipronil ((S)-méthopréne du Frontline

Combo) L’isomére (S) est le seul actif. Ses propriétés de lipophilie et de rémanence lui
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permettent d’avoir une action persistante et d’agir sur les oeufs issus de puces qui, en fin
d’activité du fipronil, ne sont plus tuées en totalité et peuvent donc pondre (Beugnet, 2004).
En général ces analogues sont faiblement toxiques, Leurs substance peuvent avoir des effets
cytotoxiques chez les mammiferes uniquement a forte dose. Dans ce cas, on observe des
troubles hématologiques, hépatiques résultant d'une anémie, d'un dysfonctionnement et de
Iésions tissulaires (Bayoumi et al., 2003). Selon Mu et Leblanc (2004) les analogues
I’hormone juvénile sont tres toxique pour le milieu aquatique. Ils peuvent donc occasionner des
effets a long terme et est a l'origine d'une bioaccumulation dans la chaine alimentaire
(Rajapakse et al., 2002).

111.2.2.1.2.3- Les inhibiteurs de la synthese de la chitine (Inhibiteurs de la paroi)

Ce sont des IGR qui agissent par un mode d’action non hormonal, 1ls Appartiennent a
la famille des benzoyl-phénylurées. (Blagburn et al., 1995). Ce sont des perturbateurs qui
agissent en bloquant la polymérisation de la chitine, le principal constituant de la cuticule des
insectes ; la cuticule est alors trop peu résistante pour la survie de I’insecte (Pedigo, 2002). En
médecine vétérinaire, ces molécules sont utilisées dans 1’environnement ou par administration
a I’animal. Ils ont une activité sur les puces, mais aussi sur les acariens de maison et les blattes
(Blagburn et al., 1995). Les inhibiteurs de synthese de la chitine ne sont pas toxiques pour les
mammifeéres et leur biodégradation dans 1’environnement est trés faible (dégradation anaérobie
par diverses bactéries en acide cyanurique puis en CO2 et NH3) (Tomlin ,1997).

111.3- Les plantes a propriétés antiparasitaires
111.3.1- Peganum harmala L. (Zygophyllaceae)
A- Classification botanique

Classe : Magnoliopsida

Ordre : Sapindales

Famille : Zygophyllaceae

Genre : Peganum

Espéce : Peganum harmala L. (Ozenda, 1991)

Son nom commun : Harmel, Rue de syrie, Rue sauvage, Rue verte, Pegane (Lamchouri et al.,
2000) et Wa n'tefriwen (nom berbere).
B- Description

C’est une plante vivace glabre a tiges dressées pouvant atteindre 80 cm ; feuilles

Multiides a laniéres linéaires. Les fleurs sont blanches en étoiles, assez grandes (entre 25 et 30

mm), son Fruit est en forme de capsules plus ou moins globuleuses, a 3 loges, contenant
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plusieurs graines brun-foncées (fig.12). Cette plante est trés commune dans les paturages arides,

les steppes, rarement dans les montagnes (Baba-Aissa, 2000).

Figurel? : Photographies de Peganum harmala, A) vue générale, B) fleur et feuilles,

(03] fruits, D) graines (Peganum+harmala&client=firefox-b-
d&source=Inms&tbm=isch&sa=X&ved=2ahUKEwj148fcyKPnAhWwRBU IHbtwDxcQ
_AUOAX0ECBMQAW&biw=1366&bih=654#imgdii=fF2iq0iAOpyt6M : &imgrc=4tycJi-
zerMq)

D- Utilisations traditionnelles

L’Harmel est utilisé dans le domaine thérapeutique et parfois en gastronomie comme épice
(Bakiri et al., 2016).

v' Les graines de P. harmala sont utilisées depuis longtemps comme narcotiques,
antihelminthiques, antispasmodiques et dans certains cas contre les rhumatismes et I'asthme
(Siddiqui et al., 1988).
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v La plante a été traditionnellement employée pour traiter certains troubles de systéme
nerveux tels que la maladie de Parkinson (Leporatti, 2009), en conditions psychiatriques
comme la nervosité (Gonzalez et al., 2010).

v Poudre de graines est un antiseptique pour cicatriser toutes sortes de plaies (circoncision,
brulures, etc.) (Hammiche et al., 2013).

v' La graine est utilisée contre le diabéte, I'hypertension artérielle et les parasites
intestinaux (Hammiche et al., 2013).

v La poudre de graine bouillie avec de I’huile d’Olive est utilisée pour traiter la chute et
améliorer la qualité des cheveux (Hammiche et al., 2013).

E- La composition chimique et les principaux bioactifs de Peganum harmala
Les principes actifs et la composition chimique de P. hamala ont été déterminés en
utilisant plusieurs techniques chromatographiques et spectroscopiques :

v" Chromatographie liquide a haute performance (Kartal et al., 2003)

v Chromatographie phase gazeuse (GC), GC/ spectrométrie de masse (GC/MS) (Zayed
et Wink 2005).

v Chromatographie sur couche mince (CCM) et densitométrie et CCM a haute
performance (HPTLC) (Pulpati et al., 2008)

v' Spectrophotométrie (Hemmateenejad et al., 2006).

Il a été démontré que la plante renferme des:(flavonoides (Sharaf et al., 1997), Anthraquinones
(Pitre et Srivastava, 1987) et les Alcaloides (kartal et al., 2003).
111.3.1.1- Les alcaloides de Peganum harmala

Peganum harmala est trés réputée pour sa riche en alcaloides de typep-carboliniques,
Les plus importants sont ’Harmaline, I’Harmane, I’Harmine et le Tetrahydroxyharmine (THH).
Les graines contiennent également une autre classe d’alcaloides, les quinazolines, dont le
précurseur est I’acide anthranilique et qui sont représentés par la Péganine, le péganol, le
Vasicinone et la Desoxypéganine (Rezzagui, 2012). Les alcaloides de Peganum harmala sont
doués de propriétés toxiques. Les alcaloides peuvent provoquer une hypothermie permanente,
des troubles respiratoires, des vomissements, des maux de ventre, des hallucinations et des
convulsions (Frison et al., 2008).

111.3.1.2- Généralités sur Les alcaloides B -carbolines

Ce sont des métabolites secondaires retrouves principalement chez les végétaux et les
champignons ainsi que chez quelgques animaux, ils sont rarement libres dans la plante, ils

existent sous forme de glycosides ou de sels d’acide citrique, malique, tartrique, etc.... ou sont
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combinés avec les tanins. Depuis L’identification du premier alcaloide - a savoir la morphine -
a partir de I’opium.

Plus de dix mille alcaloides ont été isolés des plantes. Ce sont des composés relativement
stables stockés dans les plantes en tant que produits obtenus selon différentes voies
biosynthétiques, la plupart du temps a partir des acides aminés tels que la lysine, 1’ornithine, la
tyrosine et le tryptophane. Les alcaloides peuvent se trouver dans toutes les parties de la plante,
mais selon l'espece de la plante, ils peuvent s’accumuler uniquement dans les écorces, dans les
racines, dans les feuilles, dans les graines ou dans les fruits (Harborne et Herbert, 1995). Le
réle des alcaloides dans les plantes est souvent inconnu, et leur importance dans le métabolisme
de la plante n’est pas treés bien définie.

Une plante peut contenir plus de cent alcaloides différents, mais en général leur
concentration ne représente pas plus de 10% du poids sec. Plusieurs alcaloides sont trés toxiques
et offrent, par conséquent, un arsenal chimique de défense des plantes contre l'attaque des
herbivores et des micro-organismes (Mann et al., 1994). Les alcaloides protégent les plantes
contre les dommages provoqués par la lumiére UV. lls constituent aussi une réserve de
substances capables de fournir I'azote ou d'autres fragments nécessaires au developpement de
la plante.

Parfois, ils n’ont pas de role précis et sont simplement des sous-produits du
métabolisme végétal (Bhat et al., 2005). Souvent, ils sont trés réactifs en petites quantités, leurs
effets sur ’homme les plus notables concernent le systeme nerveux (effet hallucinogeéne des -
carbolines). Les B-carbolines se retrouvent chez différentes familles de plantes notamment chez
les Agaricacées, les Myristicacées, les Mimosacées, les Malpighiacées, les Vonvolvulacées et
les Zygophyllacées dont fait partie P. harmala (Bruneton, 2009).

111.3.2- Glaucium flavum Crantz. (Papaveraceae)
A- Classification

Classe : Magnoliopsida

Ordre : Ranunculales

Famille : Papaveraceae

Genre : Glaucium

Espéce : Glaucium flavum Crantz.
Son nom vernaculaire est « Cheqiq el-asfar » ou « Qarn el-djedyane » (Baba-Aissa, 2000).
B- Description

Glaucium flavum est une plante vivace glabre ou hérissée. C’est une plante qui est

robuste, rameuse, feuilles glauques, épaisses et a fleurs grandes et jaunes (fig.13). Elle renferme
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une capsule allongée et tuberculeuse. (Quezél et Santa, 1962). C’est une plante commune de
la région méditerranéenne, que I'on trouve généralement dans des zones présentant une large
gamme de niveaux de salinité des sols (Arafa et al., 2016). Elle a des appellations communes

sont glaucienne jaune, pavot cornu ou pavot jaune des sables (Quezél et Santa, 1962).

¥

\ & | R
] &

b7}

Figurel3 : Photographies de Glaucium flavum, A) vue générale, B) vue générale en
période de floraison, C) racines découpées et séchées

C- Les effets de Glaucium flavum

Le glaucium flavum est une source riche en alcaloides, bien qu'ils soient associés a des
effets toxiques, présentent également une forte activité pharmacologique, notamment comme
agents anticancéreux (Och et al., 2017). Lidder et al. (2008) ont signalé que I'utilisation
combinée du diphénylprolinol et de la glaucine peut entrainer une toxicité cardiovasculaire. En
outre, il a été signalé que les extraits d'éthanol des parties aériennes de la plante possédaient des
activités analgésiques, antibactériennes, anti-inflammatoires, antifongiques et cytotoxiques
(Arafa et al., 2016).

D- Composition chimique et principaux bioactifs de Glaucium flavum
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Les extraits éthanoliques des parties aériennes en pleine floraison, ont révélé la presence
de quelques alcaloides mineurs, & savoir dihydropontévedrine, dihydrosanguinarine,
dihydrochelerythrine et dihydrochelirubine (Daskalova et al., 1988). (Arafa et al., 2016) ont
identifié plusieurs alcaloides de I'isoquinoléine de la classe des aporphines tels que la glaucine
et la pontévedrine, oxoglaucine et de catalane qui ont été isolés a partir des parties aériennes de
la plante. Tandis que Petitto et al (2010) ont identifié la talikmidine, isocorydine et la
norisocorydine.
111.3.2.1- Généralités sur les alcaloides isoquinoléiques

Les alcaloides isoquinoléiques sont des dérivés biosynthétiques de la,phénylalanine et
de la tyrosine, et synthétisés dans de nombreuses espéces végétales : les Papaveraceae, les
Berberidaceae et d'autres familles. Ils possédent de différentes propriétés pharmacologiques
comme anti-inflammatoires, antitumorales et antibactériennes (Cui et al., 2006). G. flavum est
riche en alcaloides isoquinoléiques, en particulier en aporphines et en benzo[c]phénanthridines.
Elle contient aussi d’autres alcaloides isoquinoléiques a savoir : les protoberbérines et les
protopines (Daskalova et al., 1988).

La biosynthése des alcaloides isoquinoléiques est une voie bien définie du métabolisme
secondaire de la cellule végétale, qui comprend certains médicaments importants en thérapie
humaine (la morphine et ses dérivés chimiques, la papavérine et la berbérine) (Khan et al.,
2013). La localisation des enzymes intervenant dans la biosynthése de ce type d’alcaloides peut
étre a I’origine de la différence de leur distribution au niveau de différentes parties de la plante

(Facchini et St-Pierre, 2005).
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Expérimentation

Etude 1 : Activité saisonniere des tiques infestant les chiens

domestiques dans la région de Bejaia, au nord de I’Algérie
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Préambule

La premiére partie de ce travail est un inventaire faunistique qui vise a approfondir nos
connaissances sur les tiques dures (acari : ixodidea) infestants les chiens domestiques dans la
région de Bejaia. Nous avons concentré nos recherches sur la collecte puis I’identification des
tiques prélevées au sein d’un cabinet vétérinaire prive (Sidi Ahmed -Bejaia) sous la direction
du Dr Hassissene Lila et ses assistantes, nos résultats ont révelé que les chiens domestiques
sont infestés par une variété d’espéces a,savoir Rhipicephalus sanguineus, Rhipicephalus
bursa, Rhipicephalus turanicus et Ixodes ricinus. L'activité et la dynamique parasitaire
exercée durant les saisons a pu étre déterminée, grace au relevé des dates.

La détermination des lieux de capture et de collecte des tiques sur les hotes infestés nous a
permis d'établir une cartographie des sites d’attachement les plus préférés des espéces de
tiques.

La nature de l'infestation par les tiques, ont révélé les relations tiques-hotes qui nous
ont permis de mieux comprendre certains aspects du comportement de ces tiques et les

variations de la prévalence de l'infestation selon le sexe, I'age et la race des chies de 1’étude.
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Résumé

L’¢tude épidemiologique réalisée dans cette étude visait a déterminer les especes de
tiques dures infestant le chien domestique, leur prévalence et leur dynamique dans la région
de Bejaia, au nord-est de I'Algérie. Au total. 631 chiens ont été examinés dans différentes
localites de la zone d’étude entre mars 2016 et février 2017. Quinze pour cent des 631 chiens
examinés étaient infestés par une ou plusieurs espéces de tiques. Au total, 339 tiques adultes
ont été prélevées et identifiées dont 199 tiques males et 140 tiques femelles. Nos résultats ont
révélé que la plupart de ces espéces appartiennent au genre Rhipicephalus, avec
Rhipicephalus sanguineus étant la plus répandue suivie de Rhipicephalus bursa et
Rhipicephalus turanicus (51,32 %, 35,1 % et 12,98 %, respectivement). Ixodes ricinus ne
représentait que 0,6% de toutes les tiques collectées. Les saisons les plus infestées étaient le
printemps et I'été (22,55 % et 22,54 %, respectivement), et les plus faibles sont I'automne avec
8,62 % et I’hiver avec 0,9 %. (8,62 % et 0,9 % respectivement). La différence n’est pas
significative entre le sexe de I'animal et la prévalence de l'infestation (p = 0,837). De plus, la
prévalence de l'infestation par les tiques chez les jeunes animaux était plus élevée que chez les
animaux adultes (p = 0,550). Une différence significative entre la prévalence de I'infestation
et la race animale a été observée (p = 0,042). Cette étude est la premiére enquéte
épidémiologique menée sur la prévalence des tiques dures infestant les chiens domestiques a
Bejaia (nord-est de I'Algérie) basée sur les méthodes conventionnelles. 1l est donc nécessaire
de mettre en ceuvre une stratégie efficace de lutte contre les tiques pendant les périodes

d'infestation afin de prévenir les maladies a transmission vectorielle.

Mots clés : prévalence, dynamique, tiques, chiens, région de Bejaia.
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This epidemiological study aimed to determine the species of tick infestation in dogs, their
prevalence and dynamic in the Bejaia province, northeastern Algeria. A total of 631 dogs were
examined from different localities of the Bejaia province between March 2016 and February
2017. Of the 631 examined dogs, 15% were infested with one or more tick species. A total of 339
adult ticks were collected and identified, including 199 male tick species and 140 female tick
species. Our results revealed that most of these were Rhipicephalus species, with Rhipicephalus
sanguineus (51.32%) being the most prevalent followed by Rhipicephalus bursa (35.1%) and
Rhipicephalus turanicus (12.98%). Ixodes ricinus represented only 0.6% of all ticks collected. The
highest infested seasons were spring (22.55%) and summer (22.54%) and the lowest infested
seasons were autumn (8.62%) and winter ( 0.9%). There is no significant difference between the
sex of the animal and the prevalence of infestation (p = 0.837). Also, the prevalence of infestation
by ticks in young animals was higher than that in adult animals (p = 0.550). A significant
difference between the prevalence of infestation and animal breed was observed (p = 0.042).
This study is the first epidemiological investigation conducted on the prevalence of hard ticks
infesting domestic dogs in Bejaia (northeastern Algeria) based on conventional methods. It is
therefore necessary to implement an effective tick control strategy during infestation periods
in order to prevent vector-borne diseases.

Keywords: prevalence; dynamic; ticks; dogs; Bejaia province.

Introduction

After mosquitoes, ticks are the second most important obligate haematophagous arthropods that
parasitise all classes of vertebrates for their blood meal in almost all regions of the world,
particularly in Africa (Laamri et al. 2012; Xhaxhiu et al. 2009). They can also crucially transmit to
animals, especially dogs, a large number of protozoa and bacteria, such as Babesia, Theileria and
Anaplasma spp. (Gray et al. 2013; Marquez-Jimenez et al. 2005). The seasonal dynamics of ticks is
likely to affect the transmission of pathogens. Several ecological factors can influence the survival
and development of ticks, especially temperature, relative humidity and vegetation cover
(Sahibi & Rhalem 2007). All tick species are significant disease vectors and the increased incidence
of these diseases is mainly attributed to climate change that affects ticks directly or indirectly
(Gray et al. 2009). Ticks are highly climate-sensitive arthropods, and all stages of their life cycle
depend on a complex combination of climatic variables. The presence of hosts and vegetation
greatly modulate the dynamics of their populations. However, vegetation is a major modifier of
local climatic conditions, to which ticks must adapt for their development and survival (Estrada-
Pefia, Ayllén & De La Fuente 2012).

Dogs are the most commonly owned companion pets worldwide (Moriello 2003). They are the
most successful canids, adapted to human habituation, which contribute to the physical, social
and emotional well-being of their owners (Dohoo et al. 1998). It is possible that dogs carry ticks in
the domestic environment and transmit these to humans, which may constitute a major concern
for public health (Dantas-Torres, Chomel & Otranto 2012).

In Algeria, very few studies have been conducted on the vectorial role of ticks that infest dogs,
except the inventory carried out by Matallah et al. (2013). In terms of biodiversity and specific
biology, Ixodidea fauna is not sufficiently known in Algeria (Meddour & Meddour 2006). Because
of certain geographical specifications and the probable presence of different types of ticks infesting
companion animals, epidemiology studies of ticks in dogs are extremely important to plan the
approaches of pest management. This study aimed at determining the species of tick infestation
in dogs, their prevalence and dynamics by performing an epidemiological study in the Bejaia
province (northeastern Algeria).
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Material and methods
Study area and dogs

The study was carried out in the Bejaia province of Algeria
(36°43'N, 5°04’E) (Figure 1) from March 2016 to February
2017. The province has four distinct seasons: winter (January
to March), spring (April to June), summer (July to September)
and autumn (October to December). The annual rainfall in
the region during the study period ranged from 679 mm to
821 mm. The mean maximum summer temperature was
29.9 °C (August) and the mean minimum winter temperature
was 6.4 °C (January) during the study period (Table 1).

A total of 631 dogs were selected randomly from different
habitats (home and farmhouse) and localities of the Bejaia
province. All dogs were presented to a veterinary clinic for
different reasons (care, vaccinations, etc.). A dermatological
examination was performed by veterinary practitioners and
all observations were recorded for each dog examined
throughout the study. A complete examination of the skin,
visually and by palpation, was done for the presence of ticks.
The age of the animals ranged between a few days and over
15 years, with mixed breeds.

Tick collection and identification

All ticks were removed carefully to ensure that the mouthparts
remained intact. The ticks collected were preserved in

Province of Bejaia

;.;‘_ﬂ-_-_ M

Source: Wikipedia, The free encyclopedia, Municipalities of the province of Bejaia, viewed
25 March 2017, from https://fr.wikipedia.org/wiki/Communes_de_la_wilaya_de_B%C3%
A9ja%C3%AFa.

FIGURE 1: Map of the study area, Bejaia (Northern Algeria, latitude 36°43’N and
longitude 5°04’E).
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individually labelled plastic containers containing 70%
ethanol. Tick identification was carried out using standard
methods at the Laboratory of Animal Biology, University of
Bejaia. Each tick was identified using a stereomicroscope
(MOTIC, ST-37C-2LOO) according to the standard
morphological identification keys (Meddour & Meddour
2006; Walker et al. 2014).

Statistics analysis

Prevalence was calculated as the ratio between the number of
infested dogs and the total number of examined dogs.
Abundance was determined as the ratio between the total
number of parasitic species and the total number of examined
dogs. Infestation intensity was calculated as the ratio between
the total number of parasitic species in hosts and the number
of infested hosts. Statistical analyses were carried out using
the R software version 3.4.4 (http://www.R-project.org/).
Tick infestation was analysed using the following factors of
variation: sex (male and female), age (young: < 12 months;
adult: > 1 year), breed (German Shepherd, Rottweiler,
American Staffordshire Terrier, Belgian Shepherd, Dogo
Argentino, French Pointer and others) and season (spring,
summer, autumn and winter). Statistical analysis was
performed using a negative binomial General Linear Model
(function ‘glm.nb” in library ‘MASS’ in R). Tukey’s post-hoc
test was performed using the ‘glht’ function from the
multcomp package. The values were statistically different
when the p-value was < 0.05.

Ethical considerations

Ethical clearance to conduct the study was obtained from
the scientific committee of the Faculty of Nature and Life
Sciences, University of Bejaia.

Results

Of the 631 examined dogs, 15% were infested with one or
more tick species. A total of 339 mature ticks were collected
and identified, including 199 male and 140 female tick
species. The overall prevalence of infestation was found to be
15% (94/631) during clinical examination.

TABLE 1: Mean * standard deviation, minimum and maximum value of temperature, rainfall and humidity per month in the Bejaia area, Algeria (2016—2017).

Months Temperature (°C) Rainfall (mm) Humidity (%)
Mean £ s.d. Min—Max Mean £ s.d. Min—Max
March 2016 13.1+3.5 8.3-18.3 199.39 +14.58 0.25-59.94 76.0
April 2016 16.1+1.84 18-21.15 49.27 £3.45 0.25-16 80.0
May 2016 18 £2.65 13.6-23.3 55.62 £ 6.08 0.25-29.97 76.9
June 2016 223+1.8 17.3-26.5 19.06 +2.07 1.02-9.91 78.4
July 2016 25.3+1.55 20.2-29.5 72.9
August 2016 25.2+1.53 20.4-29.9 - - 73.3
September 2016 23.7+1.8 19-28.8 39.12 £4.61 3.05-20.07 74.7
October 2016 22.3+2.58 18.1-28.3 21.59+1.8 0.25-5.08 73.0
November 2016 17 £3.13 12.7-22.4 43.19+1.43 1.02-22.1 69.7
December 2016 13.6+1.45 10.1-18.9 41.14+25 0.25-9.91 78.8
January 2017 9.9+2.22 6.4-14.7 266.72 £ 16.05 0.5-75.95 74.9
February 2017 13.3+2.25 9.2-18.2 51.81+5.18 0.51-25.91 74.8

Source: Climat Bejaia, Average and total annual climate values, viewed 25 March 2017, from https://fr.tutiempo.net/climat/2016/ws-604020.htm|.

s.d., standard deviation.
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TABLE 2: Number (male and female) and prevalence of various tick species in -
dogs in the Bejaia province, northeastern Algeria, between March 2016 and 60 ~ —e— R.sanguineus
February 2017. <0 —e— R. bursa
Tick species Number of ticks Prevalence (%) " R. turanicus

Male Female Total g 404 o I ricinus
Rhipicephalus sanguineus 93 81 174 51.32 § 30

c
Rhipicephalus bursa 74 45 119 35.10 £ 20
Rhipicephalus turanicus 32 12 44 12.98 = o
Ixodes ricinus 0 2 2 0.60
0 T T T T T T T T - Ll T 1
o © © © o © © © A A
Ny WY " ; Ny NN N ne
TABLE 3: Prevalence of infested dogs in the Bejaia province, northeastern & & ®®* 0& \s\\ & N & Q‘ \o‘ SO
Algeria, with mixed tick infestations. K s S ¥ & og,@ & & é0<°
Tick species Prevalence Number of %"’Q ® ©
(%) infested dogs Month
onths

Rhipicephalus sanguineus + Rhipicephalus bursa 12.76 12
+Rhipicephalus turani ) . : .

) ’f"cep alus uran‘/cus o FIGURE 2: Seasonal abundance of ticks (Rhipicephalus sanguineus, Rhipicephalus
Rhipicephalus sanguineus + Rhipicephalus bursa 13.83 13 bursa, Rhipicephalus turanicus and Ixodes ricinus) found on owned dogs in the
Rhipicephalus sanguineus + Rhipicephalus 5.32 5 Bejaia province (2016-2017).
turanicus
Rhipicephalus bursa +Rhipicephalus turanicus 3.20 3 TABLE 5: The variation of the prevalence of tick infestation in dogs with related
Rhipicephalus sanguineus 30.85 29 risk factors (sex, age, breed and season) in the Bejaia province.

Rhipicephalus bursa 26.6 25 Risk factors fNumber g Number of Ticlk P
. it
Rhipicephalus turanicus 6.38 6 ° e)ézrgslne infE;)tgd‘:ing pre\(/(;snce
Ixodes ricinus 1.06 1 Sex
Male 266 41 15.79° 0.837
TABLE 4: Seasonal variation of tick infestation of dogs in the Bejaia province, Female 365 53 14.29°
northeastern Algeria. Age
Season Spring Summer Autumn  Winter V4 Young 443 59 14.00° 0.550
Number of examined dogs 202 142 177 110 - Adult 188 35 17.02°
Number of infested dogs 46 32 15 1 - Breed
Number of collected ticks 211 87 39 2 - German Shepherd 210 36 17.14° 0.042
Infestation prevalencet 22.77° 22.532 8.47° 0.90° <0.001 Rothveler 62 16 25.81°
Tick abundancei 1.04° 0.61° 0.22° 0.01¢ <0.001 American Staffordshire 154 12 8.44°
Infestation intensity§ 4.58° 2.71° 2.60? 2.00° 0.025 Terrier
+, (Number of infested dogs/total number of examined dogs) x100. Belgian Shepherd 56 8 14.29°
#, Number of collected ticks/number of examined dogs. Dogo Argentino 24 6 20.83*
§, Number of collected ticks/number of infested dogs. French Pointer 13 5 38.46°
2b<, Values with different superscripts in the different seasons differ statistically at the same Otherst 112 1 9.82°
parameter (p < 0.05). =
Season

. . .. Spring 202 46 22.55° <0.001
In this study, two tick genera, Rhipicephalus and Ixodes, were
id ified b d h 1 holoeical ch. L. Summer 142 32 22.54°
identified based on the external morphological ¢ arfac.terlstlcs Autumn 177 15 8.62"
(Table 2). Our results revealed that among the Rhipicephalus Winter 110 1 0.90°

species, Rhipicephalus sanguineus was the most prevalent
(51.32%), followed by R. bursa (35.1%) and R. turanicus
(12.98%). Ixodes ricinus only represented 0.6% of all ticks
collected. The ears and neck are the preferred attachment
sites of ticks, with a prevalence of 55.8% and 22.2%,
respectively. Mixed infestations with more than one tick
species were recorded in the majority of dogs (Table 3).

Table 4 illustrates the seasonal variation of tick infestation in
dogs in the Bejaia province. The total tick prevalence peaked
during spring and summer (22.55% and 22.54%, respectively)
and the lowest prevalence occurred during winter (0.9%)
(p < 0.001). The abundance and high intensity of ticks were
observed in spring (1.04 and 4.58, respectively) and summer
(0.61 and 2.71, respectively), but the lowest abundance
and intensity were observed in winter (2.00 and 0.01,
respectively) (p <0.05). The monthly variation in the prevalence
of infested animals because of R. sanguineus, R. bursa,
R. turanicus and I. ricinus is shown in Figure 2. The prevalence
rates recorded of infested dogs by R. sanguineus, R. bursa and
R. turanicus were very high during April and May. As regards
to I. ricinus, a prevalence rate was observed only in December.
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Note: Age (young: < 1 year old; adult: > 1 year old), sex (male and female), breed (German
Shepherd, Rottweiler, American Staffordshire Terrier, Belgian Shepherd, Dogo Argentino,
French Pointer and others), season (spring, summer, autumn and winter).

T, Others: Blue Gascony Basset, Beagle, Poodle, Griffon, Great Dane and Shar-Pei.
b Values with different superscripts in the same factor differ statistically (p < 0.05).

The variation of prevalence of infestation by sex, age and
breed is shown in Table 5. There was no significant difference
between the sex of the animal and the prevalence of
infestation (p = 0.837) and the age of the animal and the
prevalence of infestation (p = 0.550). Conversely, the
prevalence of infestation by ticks in young animals (<1 year
of age) was higher than that in adult animals (> 1 year of age)
(p = 0.550). Tick prevalence differed significantly between
dog breeds (p = 0.042).

Discussion

Ectoparasitic widespread
domestic animals worldwide, several of which are responsible
for diseases (Krémar et al. 2014; Ranju et al. 2012). In Algeria,
several surveys have been conducted to study the population
of ticks parasitic in cattle (Aouadi et al. 2017; Boucheikhchoukh

infestation is in wild and
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et al. 2018; Kouidria et al. 2018); however, few structured and
published reports are available relating to ticks infesting
dogs. The present epidemiological study, extending over
1 year, was conducted to evaluate the spectrum of tick species
involved, the levels of infestations and the seasonal dynamic
of these ectoparasites.

This study is the first on ticks infesting domestic dogs in the
Bejaia province (northeastern Algeria). Our results revealed
that the domestic dogs are infested by a variety of tick species,
with one or more tick species per infested dog as described
previously (Ebrahimzade, Fattahi & Mohammad 2016; Estrada-
Pefia et al. 2017; Latrofa et al. 2017; Maurelli et al. 2018). The
overall prevalence of infestation was slightly low, which could
be a result of difficulties in detecting smaller tick life stages
(larvae and nymphs) during clinical examination. Studies
performed in different countries have shown that the
prevalence of infestation by ticks is significantly variable. The
prevalence observed in the current study is higher compared to
studies from Iran (8.6%) (Ebrahimzade, Fattahi & Mohammad
2016) and Albania (3.5%) (Kumsa & Mekonnen 2011). However,
it is substantially lower than that reported by Matallah et al.
(2013) in the Souk-Ahras and El-Kala areas, northeastern
Algeria (63% and 37 %, respectively). The low rate observed in
this study may be explained by the fact that dogs are better
maintained by the use of acaricidal treatments. The prevalence
rates suggests that these ticks present a real major health
problem for domestic dogs and their owners as supported by
several studies (Kumsa & Mekonnen 2011; Rinaldi et al. 2007).

Based on the identification keys from morphological
characteristics that are approved for African countries, the
current results describe four tick species, with a predominance
R. sanguineus. This finding is in agreement with the previous
reports (Benredjem et al. 2014; Bessas et al. 2016; Dahmani
et al. 2015; Leulmi et al. 2016). A similar finding of the
predominance of this tick species in infested dogs has been
reported by Matallah et al. (2013) from northeastern Algeria.
In 2011, Mosallanejad, Alborzi and Katvandi (2011) observed
the same tick species in companion dogs in the Ahvaz
District, southwestern Iran. Studies performed in different
countries have shown that the number of tick species is
highly variable. Bryson et al. (2000) recorded six species of
ticks from dogs belonging to people in resource-poor
communities in South Africa. Also, De Mato et al. (2008)
identified nine species of ixodid ticks from dogs in
Mozambique. In Ethiopia, Kumsa and Mekonnen (2011)
identified two species of ticks, namely, Amblyomma spp. and
Haemaphysalis leachi. The variation reported in previous
studies might be attributed to different factors, such as
geographical locations, climatic conditions and management
practices (Krémar et al. 2014). Additionally, indirect effects of
climate change will impact the number of infected ticks by
affecting vegetation (Gray et al. 2009). The correlation
between positive cases of vector-borne disease and their
geographic distribution, as well as potential risk factors (age,
sex, breed, type of dog, habitat and prophylactic treatments),
wasevaluated previously (Mirceanetal.2012). Also, Lindgren,
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Télleklin and Polfeldt (2000) concluded that the relatively
mild climate of the 1990s in Sweden was probably one of the
primary reasons for the observed increase in density and
geographic range of I ricinus ticks. In addition, similar
preferred attachment sites of ticks in dogs were found in
previous studies (Foldvari & Farkas 2005; Krémar et al. 2014)
compared to our data.

Rhipicephalus sanguineus, known as the kennel tick, is the
most widespread tick in dogs; however, it can also be found
in cattle (Walker et al. 2014). Our results are in agreement
with reports by several researchers (De Mato et al. 2008;
Horak & Matthee 2003; Neves & Horak 2004). Dantas-Torres
and Otranto (2017) noted that the life cycle of R. sanguineus is
adapted to artificial structures such as human habitations
and dog kennels. According to Walker et al. (2014), R. bursa is
one of the common Rhipicephalus species in northern Africa,
and their preferred hosts are sheep, goats, cattle and horses.
However, in this study, the presence of R. bursa could be
explained by the fact that the dogs were in contact with
domestic ruminants, for example, farm dogs. On the other
hand, the adult R. turanicus infests a variety of hosts such as
cats, sheep, goats and wild carnivores, while immature stages
of the species never infest dogs (Horak et al. 2000).

Our result revealed two cases of I. ricinus ticks collected from
companion dogs in the Bejaia area, Algeria. In North Africa,
it is known that the ixodid tick species infest livestock, and
their adults are present in large numbers only on livestock
(Walker et al. 2014). However, I. ricinus has been observed in
more than 300 host species, including mammals, birds and
reptiles (Gern & Humair 2002). It is considered as a potential
vector of many disease agents (Farkas 2002). This result could
be explained by the fact that dogs would have been infested
in the wild. According to Walker et al. (2014), all stages of the
development of I. ricinus climb in vegetation for transfer to
the host. Moreover, the most favourable conditions for
the development of I. ricinus are in temperatures that are
relatively cold and high levels of humidity. Note that the only
cases of . ricinus was found in December.

In this survey, the Rhipicephalus species collected from
companion dogs has shown mainly spring activity, while
I. ricinus has a winter activity. This could be ascribed to a
variety of climatic conditions in this study region. It has been
reported that R. sanguineus was present in various Maghreb
countries of different bioclimatic zones, in which the adult
ticks have a seasonal activity from March to November, with
a peak activity in May, and it was absent in winter (Bouattour
2002). Moreover, in other studies, the presence of R. sanguineus
was reported from June to September (Leulmi 2012). In
Morocco, Morel (2000) revealed that the seasonal dynamic of
R. bursa was unimodal, with a peak in activity during the
warm season ranging from March to September; this finding
is similar to the results of the present study. Likewise, the
R. turanicus tick species appears in March and disappears in
July (Tsatsaris et al. 2016). As shown in Figure 2, R. turanicus
has been collected between April and November, with a peak
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infestation in April and May. Concerning the activity period
of I ricinus, it agrees with the results reported previously, that
is, autumn-winter (Bouattour, Darghouth & Daoued 1999).
In contrast, I. ricinus developed in bimodal mode in the
temperate countries, with intense and low activity peaks
during spring and autumn, respectively. In the UK, the
maximum abundance of I. ricinus has been observed in April
and May and their stages show a lesser resurgence in
numbers in late summer (Dobson & Randolph 2011).

In the present study, the overall prevalence of dogs infested
by different male tick species was higher than female tick
species; however, this was not statistically significant
(p = 0.837). Similarly, Ebrahimzade, Fattahi and Mohammad
(2016) reported no statistically significant difference in the
tick burden between the sexes living in the same ecological
environments. In addition, Rodriguez-Vivas et al. (2003)
suggested that both sexes are susceptible to ectoparasite
infestation. In contrast, Mosallanejad et al. (2011) found a
significant difference between male and female tick species
infested by ectoparasites (35.82% vs. 20.33%, respectively).

The proportion of infestation caused by the total number of
ticks varied between two age groups of dogs. It was the
highest in young and the lowest in adult dogs (p = 0.55).
Studies have shown that the susceptibility of tick infestation
is greater in young animals than in adult animals (Moghaddar,
Shorigeh & Gastrodashty 2001; Raut et al. 2006). The influence
of age has also been reported by a study in Tunisia, where the
frequency of infestation of adult cattle was higher than that
of young animals (Bouattour 2001). These results could be
because of the immunity system of infected animals which is
less developed at an early age (Dillard, Saari & Anttila 2007).

There is a significant difference between the breed of animal
and the prevalence of tick infestation (p = 0.042). In contrast,
no significant effect to bovine (Benchikh-Elfegoun et al. 2007)
and dog (Lorusso et al. 2010) breeds on tick infestation was
observed in other studies. On the other hand, a previous
study reported that dog breeds have a direct influence on the
infestation rate (Silveira, Passos & Ribeiro 2009). Statistical
analysis revealed that German Shepherd breeds are the most
infested compared to other breeds examined in this study.
Smith et al. (2011) found that dogs with medium hair length
were twice as likely to have ticks than dogs with short hair
(p < 0.001). Dogs characterised by long hair could provide a
conducive environment for tick survival compared to short-
haired dogs. It is easy to detect and remove the ticks in the
short-haired dogs than those with long hair. Also, short-
haired dogs may be more effective in self-grooming and may
remove ticks themselves.

Conclusion

This study is the first epidemiological investigation conducted
on the species of ticks, their prevalence and dynamic in
infesting domestic dogs in the Bejaia province (northeastern
Algeria) based on conventional methods. Our finding
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showed the presence of four species infesting dogs, with
R. sanguineus being the most abundant. The low frequency of
ticks in the study area raises concerns about the endemic
presence of certain diseases transmitted to dogs. It is therefore
necessary to implement an effective tick control strategy
during infestation periods in order to prevent vector-borne
diseases. Also it is recommended that studies regarding the
dynamics of hard ticks in other regions should be conducted
to complement the knowledge of Ixodidea fauna in Algeria.
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Expérimentation

Etude 2 : Parameétres hématologiques et stress oxydatif chez les

chiens domestiques infestés naturellement par Rhipicephalus sp
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Préambule

Les vetérinaires se trouvent souvent désarconnés face a des maladies transmises par
les tiques dont les signes cliniques ne sont pas pathognomoniques, mais les récents progres de
la biologie moléculaire, notamment, ont rendu possible 1’élaboration de nouveaux tests
diagnostiques plus sensibles, plus précis, ou de mise en ceuvre plus aisée (Pailley, 2007).

Plusieurs études ont confirmé l'existence d'un stress oxydatif et 1’infestation des
animaux des parasites (Al hosary et al., 2018). Les valeurs hématologiques et biochimiques
du sang peuvent fournir des informations précieuses pour aider a évaluer les pratiques de
gestion, I'état physiologique et le diagnostic de I'état de santé de I’animale (Mir et al., 2008).
Il existe des changements importants dans I'hématologie et la biochimie des hotes souffrant
d'invasions parasitaires en fonction de I'espece de parasite (Das Dores et al., 2016 ; Hussain
etal., 2016).

De ce fait la deuxieme étude qu’est une suite pour la premiére étude a été entameée
pour but principal 1’évaluation de quelques paramétres hématologiques (globules rouges,
globules blancs, hémoglobines et plaquettes) et stress oxydatif (TBRs et ABTS) chez les
chiens domestiques infestés naturellement par Rhipicephalus sp. On les comparant a ceux des
chiens non infestés. Il est tout a fait normal que les animaux de compagnie aient peur qu’on
leur fasse une prise de sang méme si C’est un examen qui se fait en quelques secondes et peu
douloureux. Pour cela la plupart des préléevements effectués dans cette étude on été pris lors
de la réalisation des caudectomies (I'écroutage ou l'ablation de la queue d'un chien) et

otectomies (une pratique qui consiste a couper une partie du pavillon des oreilles).
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Expérimentation

Résumé

La présente étude visait a évaluer les paramétres hématologiques et le stress oxydatif
chez les chiens domestiques infestés naturellement par Rhipicephalus sp. (n=10) on les
comparant aux chiens non infestés (n=10). Des échantillons de sang entier ont été prélevés de
la veine brachiale dans des tubes d'EDTA pour I'analyse hématologique, tels que les globules
rouges (RBC), les globules blancs (WBC), I'hémoglobine (HGB) et les plaquettes (PLT). Le
sérum a été rapidement séparé apres centrifugation et stockeé a -20 °C jusqu'a son utilisation
pour les mesures d'inhibition du malondialdehyde (MDA) et de l'acide 2,2'-Azinobis-(3-
éthylbenzothiazoline-6-sulfonique (ABTS). L'HGB chez les chiens non infestés eétait
significativement plus élevée que chez les chiens infestés (P < 0,05). Il n'y avait pas de
différence significative entre les deux groupes en ce qui concerne les globules rouges, les
globules blancs et les PLT (P > 0,05). La moyenne de la concentration de MDA était élevée
chez les chiens infestés. (0,92 £ 0,62 nmol/ml) par rapport aux chiens non infestés (0,75 +
0,25 nmol/ml). En revanche, le pourcentage d'inhibition de I'ABTS était similaire dans les
deux groupes (P = 0,71). Un nombre élevé de tiques semble avoir affecté de maniére
significative les GB (P < 0,0001) et le HGB (P < 0,001) chez les chiens infestés. En ce qui
concerne le statut oxydatif, il n'y a pas de différences significatives (P > 0,05) entre les chiens
faiblement et fortement infestés, ni dans la quantité de MDA ni dans I'inhibition de I'ABTS.
En conclusion, les chiens infestés induisent des altérations des globules rouges, qui coincident
avec les dommages oxydatifs, comme le montrent les taux sériques de MDA. De plus, il y a
eu une relation entre le nombre de tiques chez les chiens infestés et les parametres
hématologiques. Des études supplémentaires axées sur un plus grand nombre de chiens
devraient étre renforcées afin de déterminer les facteurs de risque et de développer des
stratégies efficaces de contréle de la maladie.

Mots clés : Rhipicephalus sp, paramétres hématologiques, statut oxydatif, chiens
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ABSTRACT

The present study was aimed to evaluate hematological and oxidative stress parameters in domestic dogs infested naturally
(n=10) by Rhipicephalus sp. to compare with non-infested dogs (n=10). All blood samples were collected from brachial vein
into tubes EDTA for the hematological analysis such as red blood cells (RBCs), white blood cells (WBCs), hemoglobin (HGB)
and platelets (PLT). Serum was rapidly separated after centrifugation and stored at -20 °C until it was used for malondialdehyde
(MDA) and 2,2’-Azinobis-(3-ethylbenzothiazoline)-6-sulfonic acid (ABTS) inhibition measurements. HGB in non-infested
dogs was significantly higher than in infested dogs (P<0.05). There was no significant difference in RBCs, WBCs and
PLT between both groups (P>0.05). The mean of MDA concentration was high in infested dogs (0.92+0.62 nmol/ml)
compared to non-infested dogs (0.75+0.25 nmol/ml). On the other hand, the percentage of ABTS inhibition was similar in
both groups (P=0.71). High tick number seems significantly affected WBCs (P<0.0001) and HGB (P<0.001) in infested dogs.
Concerning oxidative status, there was no significant differences (P>0.05) between low and high infested dogs, neither in
the amount of MDA nor in the ABTS inhibition. In conclusion, infested dogs induced RBCs alterations, which coincided
with the oxidative damage, as evidenced by MDA serum levels. Also, there was a relationship between the tick number in

infested dogs and the hematological parameters.

Key words: Rhipicephalus sp., hematological parameters, oxidative status, dogs

INTRODUCTION

Ticks (Ixodidae) are arthropods that live as
blood-sucking ectoparasites (1). Hard ticks cause
major health problems in dogs and transmit an
important number of diseases to other animals and
to humans as well, such as Babesia, Theileria and
Anaplasma spp. (2). They attach to the dog’s body
and their bites cause irritation, redness, itching,
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auto-traumatic reactions and anaemia (3). A recent
study in Algeria (Bejaia province) demonstrates
that Rhipicephalus sp. are the most prevalent
species in domestic dogs (4). The most damaging
impact of tick bites is the release of neurotoxins
from tick saliva causing dog paralysis, systemic
diseases and hypersensitivity reactions (5). These
neurotoxins can interfere with acetylcholine at the
neuromuscular junction, resulting in the release
of neuromuscular blockage (6). Oxidative stress
corresponds to an imbalance between the rate of
oxidants production and that of their degradation
in favor of the excessive generation of free radicals
and other reactive oxygen species (ROS) (7).
Several scientific papers reported that the primary
or secondary cause of animal diseases are due
to an oxidative damage of tissues and cellular
components (8). These play an important part in
tissue-related  pathophysiological ~mechanisms
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(9). Free radicals are high-reactive substances
that are continually produced during metabolic
processes. Excess free radicals cause alterations
in DNA, enzymes, and membranes, and lead to
changes in immune system activity (10). Lipid
peroxidation is a mechanism of cell damage used
as an indicator of oxidative stress in body fluids
of cells and tissues. Lipid peroxides are unstable
compounds that give a complex series of reactive
carbonyl compounds when they decompose.
Polyunsaturated fatty acid peroxides produce a
monodialdehyde (MDA) during decomposition
(11). Moreover, the mensuration of ABTS
(2,2-Azinobis (3-ethylbenzothiazoline)-6-sulphonic acid)
levels is one parameter to evaluate oxidative stress
status.

Several studies confirmed the occurrence of
oxidative stress in animals infected with parasites
(12, 13). There would be significant changes in
the hematology and biochemistry of the hosts
suffering from parasitic infestation, depending on
the parasite species and the affected body sites (14).
These hematological and biochemical alterations
can be useful in assessment of infestation severity,
animal physiological status, and management
practice planning (15). To our best knowledge,
there is not a sufficient literature on hematological
and oxidative stress values on infested animals by
parasites, especially tick-related infestations. We
hypothesized that Rhipicephalus sp. would alter
specific hematological and oxidative stress indices
in infested dogs. Therefore, this present study was
aimed to evaluate the hematological and oxidative
stress parameters in domestic dogs naturally
infested by Rhipicephalus sp. ticks (Ixodidae).

MATERIAL AND METHODS

Animals and samples

The study protocol was approved by the
Scientific Committee of the Faculty (University of
Bejaia). Blood sampling of the dogs was carried out
following the rules of well established veterinary
practice. The present study was conducted on dogs
presented in veterinary clinic situated in Bejaia
province (36°43’N, 5°04’E) for different reasons
(care, vaccinations, etc.) from April to July 2016.
This study was carried out on two animal groups
of various breeds (n=20 with mixed sex and
ages). During the study period, infested dogs with
Rhipicephalus sp. and healthy dogs were selected
randomly from different habitats (home and
farmhouse) after a dermatological examination.

i

The number of collected ticks was recorded for each
dog. All ticks were removed manually, retaining
the rostral implantation intact. They were stored
in labeled plastic containers with 70% ethanol.
Each tick was identified using a stereomicroscope
(MOTIC, ST-37C-2LOO0), according to the standard
morphological identification keys (16).

All blood samples for hematological analysis
were collected from the brachial vein and were
stored in EDTA tubes. Serum was rapidly separated
after centrifugation at 1200 rpm for 20 min and
stored at -20 °C until use for oxidative status
measurements.

Hematological and oxidative status
measurement

Hematological indices measurement such as
red blood cells (RBCs), white blood cells (WBCs),
hemoglobin (HGB) and platelets (PLT) was carried
out using automatic blood counter (SWELAB alfa,
Boule Medical AB, Spanga, Sweden).

Thiobarbituric acid reaction substances
(TBARs) assay

Serum MDA concentration (nmol/ml) was
measured according to the method of Sivonova
et al. (17), with some modifications. In order to
precipitate protein, 1 ml of the serum sample was
added to 0.5 ml of trichloroacetic acid (TCA 30%)
and incubated at 0 °C during 2 h. The mixture was
centrifuged (3000 x g for 10 min at 4 °C). Following
this step, 1 ml of the supernatant was mixed in
0.25 ml of thiobarbituric acid (TBA, 1% diluted in
0.05 mol/ NaOH) and 0.075 ml of EDTA (0.1 mol/I)
in a glass tube and placed into a boiling water bath
(95 °C) for 15 min, and immediately cooled in an
ice bath (0 °C) to stop the chemical reaction. The
thiobarbituric acid reactive substances (TBARs)
were then quantified using a spectrophotometer
(Biotech Engineering Management Co. Ltd.
UK VIS-7220G) at a wavelength of 532 nm. The
estimated MDA rate (nmol/ml) was calculated
using the formula:

sample abs

—— 10 nmol/ml
1.56

[MDA]=

Total antioxidant capacity (TAC) assay

The total antioxidant capacity was measured
with the radical cation decolorization assay
(18). This assay is based on the inhibition by
antioxidants of the radical cation absorbance of
diammonium salt ABTS. In brief, ABTS was
dissolved in deionized water to produce a solution
of 7 mmol/l concentration. ABTS+ was generated
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by mixing the ABTS stock solution with 2.45 mol/I
of potassium persulfate, and the mixture was left
in the dark at room temperature for 12-16 h. The
ABTS+ solution was dissolved with PBS at pH 7.4
to an absorbance of 0.7 (£0.02) at 734 nm. After
adding 2 ml of ABTS+ diluted to 20 pl of sample
in PBS, the absorbance was taken exactly 6 min
after the initial mixing. PBS was used in each test
as blank. The free radical trapping capacity of the
biological sample was expressed as the percentage
inhibition of ABTS+. The data obtained were used
to determine the ABTS+ inhibition (%) using the
formula:

blank abs-sample abs
blank abs

% inhibition= %100

Statistical analysis

Data were analysed using a mixed model for
repeated measurements using Statview Software,
Version 4.02 (Abacus concepts Inc., Berkeley, CA,

USA). Statistical analysis was performed using
Fisher’s test to compare infested and non-infested
dogs. The values were expressed as mean + SD, and
P<0.05 was considered as significant.

RESULTS

In this study, a total 55 matured hard ticks
(41 males and 14 females) were collected and
identified from domestic dogs. The microscopic
observation revealed of Rhipicephalus sanguineus,
Rhipicephalus bursa and Rhipicephalus turanicus
based on external morphological characteristics
(Fig. 1).

The mean #+ SE values of hematological
parameters of infested dogs by Rhipicephalus sp. and
non-infested shown in Table 1. HGB in non-infested
dogs were significantly higher than in infested dogs
by Rhipicephalus sp. There were no statistically
significant differences in RBCs, WBCs and PLT

Figure 1. Ticks infestation on dogs. Rhipicephalus turanicus male (Al, A2), Rhipicephalus turanicus female (A3,
A4), Rhipicephalus bursa male (B1, B2), Rhipicephalus bursa female (B3, B4), Rhipicephalus sanguineus male (CI,

C2) and Rhipicephalus sanguineus female (C3, C4) with dorsal and ventral face, respectively

il
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Table 1. Values (mean+SE) of hematological parameters of non-infested and naturally infested dogs by

Rhipicephalus sp.

Hematological parameters S&;;?:esmd ;ﬁ?;;ﬁg P-values
HGB (g/dl) 10.68+1.77 8.22+2.17 0.01*
RBCs (10°/mm?®) 4.86+0.79 4.52+1.51 0.58
WBCs (10°/mm?®) 9.17+3.83 786.85+3.92 0.46
PLT (10°/mm?®) 177.9+128.47 215.60+61.74 0.44

*Statistically significant (P<0.05)

between both groups (P>0.05). The mean values of
RBC and PLT were practically similar in infested
and non-infested dogs.

Fig.2A and 2B illustrate the MDA concentrations
and ABTS+ inhibition in infested by Rhipicephalus sp.
and non-infested dogs, respectively. The mean of
MDA concentration was high in infested dogs by
Rhipicephalus sp. (0.92+0.62 nmol/ml) compared
to non-infested dogs (0.75+£0.25 nmol/ml) (P<0.01).
On the other hand, the percentage of ABTS+
inhibition was similar in both groups (P=0.71).

The results of relationships between the
tick number in dogs (Low: n<5, High: n>5) and
hematological and oxidative status parameters
are presented in Table 2. High tick number seems
significantly affected WBCs (P<0.0001) and HGB
(P<0.001) in infested dogs. With regard to RBCs
and PLT, it was not affected by the tick number in
infested dogs. Regarding oxidative status, there
are no statically significant differences (P>0.05)
between low and high infested dogs neither in the
amount of MDA nor in the ABTS+ inhibition.

16 (A)
12 - "

0.8

0.4 -

MDA level (nmol/ml)

0.0 T 1
Non-Infested Infested
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30
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ABTS level (%)

10
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Figure 2. MDA concentrations (A) and total antioxidant capacity (B) in non-infested and naturally infested dogs
by Rhipicephalus sp. * Significant difference in value levels between non-infested and infested dogs (P<0.05)

Table 2. Relationships between the tick (Rhipicephalus sp.) number in dogs (Low: n<5, High: n>5) and

hematological and oxidative status parameters (mean£SD)

Low level of infestation High level of infestation P-values
Hematological parameters
HGB (g/dl) 7.16+1.12 9.80+2.31 0.0411*
RBCs (10°/mm?) 4.36+1.81 4.73+£0.79 0.7169
WBCs (103/mm?) 5.20+1.67 11.85+2.44 0.0009%**
PLT (103/mm°) 212.00+£82.07 221.00+84.49 0.8707
Oxidative stress markers
MDA (nmol/ml) 1.13£0.11 0.61£0.10 0.213
ABTS (%) 31.2543.15 34.65+2.00 0.236

*Statistically significant (P<0.001); **Statistically significant (P<0.0001)

v
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DISCUSSION

Many physiological situations may alter the
physiological equilibrium that is maintained mainly
by the blood in the body (19). Medical analysis is an
important tool that helps veterinary practitioners to
successfully diagnose the disease in a fast way and
to a better understand their impact on animal health.
Modifications in biochemical and hematological
values can help in the understanding of the
physiological and pathological status of animal
(20). Antioxidants are chemicals that inhibit the
oxidations of other chemicals. They are involved in
preventing cellular damages from oxidative stress
and also lower the risk of chronic diseases (21). It is
well-documented that the balance between oxidants
and antioxidants is essential for maintaining
the animal physiology. The present study was
conducted in order to assess the hematological and
oxidative stress indices in domestic dogs naturally
infested by Rhipicephalus sp. ticks.

Anemia is functionally defined as decreased
oxygen carrying capacity of blood. This condition
is clinically characterized by reduction in the HGB,
hematocrit or RBC per unit volume of blood in a
normally hydrated animal (22). In the present study,
the comparison of some hematological parameters
between both groups revealed that WBC and HGB
were negatively affected, and were potentially
manifested by clinical signs (anemia) as a result
of the hematophagous ticks. It is also due to the
hemolytic effect the protozoan parasites (Theileria,
Babesia) transmitted by ticks. It has been reported
that Theileria infection in cattle resulted in anemia
associated to significant decreases in RBC, HGB,
packed cell volume (PCV), and PLT (23). A similar
observation was reported by other researchers,
where babesiosis and theileriosis induced significant
decrease in RBC, HGB and PCV, resulting in severe
anemia (23, 24). The results obtained by Lic et al. (25)
corroborate our results which showed a significant
difference in WBC between dogs with babesiosis
(10.5 x 10*mm?) and control (4.6 x 10*/mm?®).

In another investigation Kaur et al. (26), it
was indicated that the PLT in tick-infested cattle
was significantly higher (P<0.01) compared to the
control.

Recently, Kaur et al. (26) showed that there
was a significant reduction in the hematological
parameters of cattle following heavy tick
infestations. Our finding is in agreement with
those reported by Pféffle et al. (27) which reported
that PLT, in the infested population were directly
correlated with the tick-infestation level. In

addition, Tinoco-Gracia et al. (28) considers that
the parasite intensity is severe when the number
of ticks on the host exceeds 30. The results of the
present study revealed that the dogs were anemic
and dehydrated as compared to non-infested dogs
due to high-level of tick infestation. It is important
to remember that anemia and inflammatory
stimuli influence the release of thrombocytes from
the spleen pool or the bone marrow. Moreover, the
decreased lymphocytes can be an indication of
an inflammatory or an immune response due to
pathogen infection (29).

Theresults ofthe currentresearch are consistent
with preceding scientific report where changes in
the antioxidant system have been demonstrated
with a variety of parasite infestations in animals
(30). This is supported by Singh et al. (31) who
demonstrated that significant alteration in
oxidant/antioxidant balance may be implicated in
pathogenesis of clinical Sarcoptic mite infestation.
The results obtained by Ellah et al. (23) and
Al-Hosary et al. (13) on the influence of parasitism
by Theileria sp. on MDA levels (P<0.0001) in
cattle and sheep have demonstrated correlation of
parasitic infestation with occurrence of oxidative
stress in the hosts. Similar observations have been
reported by Crnogaj et al. (32) which observed
a decrease in antioxidant biomarkers (SOD,
GPx and catalase) in dogs naturally infected by
B. canis canis. Kiral et al. (33) reported that MDA
level in dogs infested by H. canis was higher
than the controls. Also, another investigation
showed that there was a significantly different
in serum MDA levels (P<0.0005) between the
healthy control group (8.13£1.78 umol/l) and dogs
with diagnosed babesiosis (36.90£13.95 pmol/l)
(34). In the present study, the level of serum
lipid peroxidation product (MDA) indicated the
occurrence of oxidative stress in infected dogs,
which may be considered as an indication of cell
injury caused by Rhipicephalus sp. This may
be related to an incapacity of the antioxidant
mechanism to evacuate reactive oxygen species. It
is known that total antioxidant status evaluates the
general antioxidant activity of the organism (35).
Therefore, it is noted that the presence of parasites
affects the detoxifying systems by altering their
concentrations or syntesis (36). In the current
investigation, the level increased of TAC in dogs
infected by Rhipicephalus sp. may probably be
ascribed to the production of antioxidant enzymes
as free radical scavengers during the oxidative
process. It has also been demonstrated by that the
presence of parasites could modify host defense
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systems. The same authors recorded an increased
activity of antioxidant enzymes in Cyprinus
carpio infected with cestode Ptychobothrium
sp. (37). Recently, Al-Hosary et al. (13) reported
a significant increase in serum TAC in ewes
infected with ticks. These results agree with those
reported earlier in sheep (38), and dogs infested
by babesiosis (32). Furthermore, Ciftci et al. (39)
observed that TAC levels decreased in Babesia
vogeli infested dogs, but these variations were
not found as statistically significant (P>0.05).
However, Crnogaj et al. (34) obtained a TAC values
which were significantly lower in dogs infested by
Babesia canis canis compared to controls. This
difference could be justified by the limited number
of samples collected in the current investigation
and can also be attributed to other physiological
factors in animals such as gestation, lactation,
and age, which is coupled with the releasing of
free radicals in the body and constitutes a further
source of oxidative stress (13).

CONCLUSION

Based on the results of the present study, it was
concluded that infestation by Rhipicephalus sp.
in infested dogs induces hematological indices
alterations which coincides with the oxidative
damage, as evidenced by changes in MDA serum
levels. Also, there was a relationship between the
tick number in infested dogs and the analyzed
hematological parameters. Future studies with
higher sample size should aim in determining
the risk factors which would contribute to more
effective disease control strategies.
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Expérimentation

Etude 3 : Activité acaricide in vitro des alcaloides du Peganum

harmala et Glaucium flavum contre Rhipicephalus sp des chiens
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Préambule

Les antiparasitaires externes chez les carnivores domestiques sont pour la plupart, des
composes artificiels qui appartiennent & des familles chimiques diverses et agissent par des
mécanismes d’actions différents, Ces médicaments ont connu un développement considérable
au cours des dernieres années avec 1’apparition de molécules de plus en plus efficaces, de
mieux en mieux tolérées et présentées sous des formes galéniques d’action de plus en plus
prolongée (Mrad, 2011). Le probleme majeur des antiparasitaires destinés a la lutte contre les
tiques est la résistance développée face aux doses appliquées sur les animaux infesté et leur
effet néfaste sur I’environnement. L’objectif de la troisieme étude s’articule autour d’une lutte
biologique contre les femelles engorgées du genre Rhipicephalus collectées des chiens
naturellement infestés par les extraits d’alcaloides totaux de Peganum harmala et Glaucium
flavum in vitro. Les tiques ont été collectées lors de la compagnie de vaccination contre la
clavelé et la fievre aphteuse dirigée par Dr Touati Fares et Dr Idiri Taher dans la région
d’Oued Amizour (Bejaia). Cette étude a pour objet d ‘empécher le développement de I’acarien
par une action directe ou indirecte sur sa natalité ou sa mortalité sans faire appel aux
insecticides.

Les extraits alcaloidiques des deux plantes ont montré des bonnes activités acaricides
sur le pourcentage de mortalité, 1’éclosion des ceufs, I’index de reproduction et le Percentage

d’inhibition de I’oviposition.
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Résumé

Introduction : le probléme principal des antiparasitaires destines a la lutte contre les tiques
est la résistance développée aux doses appliquées sur les animaux. Les effets acaricides des
alcaloides de G. flavum et P. Harmala ont été évalués in vitro sur des femelles adultes de
Rhipicephalus sp (Acari : Ixodidae) collectées chez des chiens naturellement infestés.
Méthodes : L’activité acaricide des deux extraits a été évaluée a des différentes doses (3,12,
6,2, 12,5, 25 et 50 mg/ml) a l'aide du test d’immersion des adultes, I’indice de reproduction et
de l'inhibition de la ponte, le DMSO (1%) et le SEB (1pl/ml) ont été utilisés comme contrdle
négatif et positif. Résultats : Le pourcentage de mortalité cause par les extraits méthanoliques
des deux plantes variait de 41,66 a 75 %, a des concentrations allant de 3,12 a 50 mg/ml, et
significativement différent par rapport au contréle (P<0,05). L’éclosion des ceufs n'a été
complétement bloquée que par G. flavum a 50 mg/ml ; cependant, les autres concentrations
des deux plantes ont bloqué partiellement I'éclosion. Le pourcentage de ponte et I’index de
reproduction dépendaient des concentrations des deux plantes et étaient significativement
différents (P<0,05) par rapport au témoin négatif. De plus, I’extrait de P. harmala semble étre
plus efficace contre les femelles adultes de Rhipicephalus sp a des différentes concentrations
que I’extraits de G. flavum. Les extraits alcaloidiques des deux plantes ont eu des effets élevés
avec 6,25 et 50 mg/ml pour G. flavum et avec 25mg/ml et 50mg/ml pour P. harmala.
Conclusion : Les alcaloides totaux extraits des racines de G. flavum et les graines de P.
harmala ont de bonnes activités acaricides in vitro réduisant potentiellement le pourcentage

de ponte des femelles de Rhipicephalus sp.

Mots clé : Alcaloides, activité acaricide, in vitro, Rhipicephalus sp, chiens
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Amag: Kene kontrolii icin amaglanan temel ila¢ sorunu konakgeilar
lizerinde uygulama dozuna gelisen direnctir. Glaucium flavum ve
Peganum harmala'dan alkaloitlerin akarisit etkileri dogal ortamda
enfekte olan kdpeklerden toplanan invitro olarak yetiskin disi Rhipi-
cephalus sp tiiriinde degerlendirildi.

Gere¢ ve Yontem: Her iki ekstraktin akarisit faaliyetleri (3.12, 6.2,
12.5, 25 ve 50 mg / ml), eriskin daldirma testi, tireme indeksi ve in-
hibisyon yumurtlama kullanilarak degerlendirildi.

Bulgular: Metanolik ekstraktlarin neden oldugu mortalite yiizdesi
her iki bitkinin % 3.66 ila 50 mg / ml arasindaki konsantrasyonlarda
test edildiginde % 41.66 ila 75 arasinda degismekteydi ve kontrole
kiyasla 6nemli 6l¢tide farkliydi (p<0.05). Gorsel olarak yumurtalarin
yumurtadan ¢ikmasi tamamen 50 mg / ml ile G. flavum tarafindan
bloke edilmistir, ancak diger her iki bitkinin ekstraktlari1 da yumurta-
dan ¢ikmay1 kismen engelleyebilmistir. Her iki bitkinin yumurtlama
ve lUreme orani konsantrasyona bagimliydi ve negatif kontrole
kiyasla onemli o6l¢iide farkliydi (p<0.05). Ayrica, P harmala
ekstraktlar1 G. flavum ekstraklarindan Rhipicephalus sp tiiriine
kars1 daha etkili oldugu goriinmiistiir. Her iki bitkinin de alkaloid
ekstraklari, G. flavum igin 6.25 ve 50 mg/ml ve P harmala igin

25mg/ml ve 50mg / ml diizeyi ile gozlemlenmigtir.

Oneri: G. flavum kokiinden ve P harmala tohumundan ekstrakte
edilen toplam alkaloidler potansiyel olarak in vitro Rhipicephalus
sp. yumurtlayan disilerin azaltilmasinda iyi akarisit aktivitelerinin
oldugu gozlemlenmistir.

Anahtar kelimeler: Alkaloid, akarisit, in vitro, Rhipicephalus sp.,
kopekler

Eurasian J Vet Sci, 2020, 36, 1, 28-35 4.

Abstract

Aim: The major problem of drug intended for tick control is resis-
tance developed to application doses on the hosts. The acaricidal ef-
fects of alkaloids from Glaucium flavum and Peganum harmala were
evaluated in vitro on adult female of Rhipicephalus sp. collected in
naturally infected dogs.

Materials and Methods: The acaricide activities of the both ext-
racts (3.12, 6.2, 12.5, 25 and 50 mg/ml) were evaluated using the
adult immersion test, reproductive index and inhibition oviposition.
DMSO (1%) and SEB (1ul/ml) were used as a negative and positive
control.

Results: The percent mortality caused by the methanolic extracts
of both plants varied from 41.66 to 75 %, when tested at concent-
rations ranging from 3.12 to 50 mg/ml, and significantly different
compared to control (p<0.05). Visually hatching of the eggs was
completely blocked only by G. flavum with 50 mg/ml; however, other
extracts of both plants were partially able to block the hatching. The
oviposition and reproductive rate of both plants were concentration
dependent in both plants and significantly different (p<0.05) com-
pared to negative control. Also, the extracts of P harmala seem to be
more efficient against Rhipicephalus sp. adults at different concentra-
tions than the extracts G. flavum. The alkaloid extracts of both plants
high effects were observed with 6.25 and 50 mg/ml for G. flavum and
with 25mg/ml and 50mg/ml for P harmala.

Conclusion: The total alkaloids extracted from the G. flavum root

and P harmala seed have good acaricidal activities in vitro reducing
potentially the egg laying of Rhipicephalus sp. females.

Keywords: Alkaloid, acaricide, in vitro, Rhipicephalus sp., dogs
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Introduction

Ticks (Acari: Ixodidae) are obligatory hematophagous ar-
thropods, with all stages of their development. Ticks are the
focus of important studies in different countries, they are
attack several animal species, including humans and they
cause huge economic loss. The genus Rhipicephalus includes
70 species of small to medium-sized ticks and are mainly
found in mammals of the Africa (Walker et al 2000). Current-
ly, Rhipicephalus sanguineus is most worldwide spread tick,
due to its wide distribution and reproductive habits, espe-
cially in Algeria (Kebbi et al 2019, Matallah et al 2013). Itis a
hard tick that feeds on warm-blooded animals, whose main
host is a dog, but which can also be found on bison, camels,
horses, goats, sheep, reptiles, and various birds (De Oliveira
et al 2009). Ticks transmit to animals especially dog, a wide
variety of viruses, protozoa and bacteria such as Babesia,
Theileria and Anaplasma spp. (Gray et al 2013).

The biological control strategy of ticks is essentially by acari-
cides containing chemical components such as hydrocarbons
and organophosphates. However, the major problem of drug
intended for tick control is resistance developed to applica-
tion doses on the hosts much higher than those recommend-
ed for the elimination of these ectoparasites (Klafke et al
2010). Surveys was reported that treatment failures due the
development of parasite resistance to commercial acaricides
such as ivermectin (Perez-Cogollo et al 2010) and fipronil
(Miller et al 2013). Besides this, the residues chemical prod-
ucts have a considerable genotoxic and cytotoxic effect on
human cells and the harmful effects on the environment are
very concerning (Abduz-Zahir and Abdul-Rahuman 2012).
The application of chemical acaricides generates serious
damages accompanied by the environmental contamination
and presence of residues in animal. This situation force to
take into consideration with an aim to reduce the utilization
of chemical acaricides often used in treatment of animals
against les ticks. Due to these reasons, several researches
have been undertaken to find adaptable alternative methods
that are safer, reasonably effective and economically feasible
to control of ticks. Plants and their bioactive products have
been recognized as important natural resource are reported
to have medicinal applications in control of ticks (Olivo et al
2009).

Glaucium flavum and Peganum harmala belongs to the fam-
ily of Papaveraceae and Zygophyllaceae, respectively. They
widely distributed in North Africa, it grows naturally along
the entire Mediterranean coast, semi-arid and pre-desert
area. These plants are used in folk medicine for the treatment
of a variety of diseases. The important biological activities of
G. flavum and P. harmala are attributed to its bioactive com-
pounds rich in alkaloids. Plants and their bioactive products
are reported to have used in different remedies or control
of many health problems and infections, including its using
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as antimicrobial (Azizi et al 2017; Arafa et al 2016), antioxi-
dant (Boulaaba et al 2019; Ait Abderrahim et al 2019), anti-
inflammatory (Boulaaba et al 2019; Bensalem et al 2014),
antitumoral (Bournine et al 2013), hypoglycemic (Komeili
et al 2016) and phytotoxic effects (Sodaeizadeh et al 2010).

Because of problems cited above, it is important to highlight
the need to establish of new strategies for development alter-
native, safer, and environmentally friendly acaricidal agents.
The biological activities of G. flavum and P. harmala reported
in the literature prompted to undertake the searches of acar-
icidal potential effects as biocontrol agents in ticks. To our
knowledge, the acaricidal activity of G. flavum and P. harmala
alkaloids has never been reported, especially these growing
in Algeria. In the present study, the acaricidal effects of alka-
loids prepared from two plants, i.e. G. flavum and P harmala
were evaluated in vitro on adult female of Rhipicephalus sp.
(Acari: Ixodidae) collected in naturally infected dogs.

Material and Methods

Ethics committee approval was received for this study from
the scientific committee of Faculty of Nature and Life Scien-
ces, University of Bejaia (Report of Faculty Scientific Council
#09 dated October 28, 2015).

Plant materials

P harmala seeds and G. flavum roots were collected in June
2016 from areas far from any pollution in the fields of Batna
(35°32'N, 6°10'E) and Bejaia (36°45'N, 5°3'E) provinces res-
pectively. The scientific authentication of plants was carried
out at the Ecology Laboratory (University of Bejaia, Algeria).
After cut in small pieces of G. flavum, both plants were put to
drying at room temperature (25-30 °C) for four weeks. The-
reafter, plant material was pounded manually or using coffee
grinder resulting in a fine powder and kept in dark.

Preparation of plant extracts

The extraction of alkaloids was carried out according to the
method described by Suau et al. (2004). Briefly, dried plant
materials (10g) were crushed and then extract with 100 ml
methanol in a Soxhlet apparatus for 8 hours. The methanol
extract was filtered and concentrated under rotavapor, acidi-
fied with 50 ml of HCI (2%, v/v) and extracted with petrole-
um ether (50ml) to remove fatty materials. The aqueous la-
yer was brought to pH 8 with ammoniac and extracted three
times with dichloromethane (25 ml). The organic layer was
dried in the open air to obtain a total alkaloid extract.

Ticks

288 engorged adult Rhipicephalus sp. females were carefully
collected in universal bottles using forceps from naturally in-
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fested dogs in Bejaia Province (Northern Algeria) and then
transported to the Animal Biology Laboratory (University
of Bejaia). Adult ticks collected were selected morpholo-
gically and identified using stereomicroscope (MOTIC, ST-
37C-2L00) following the standard identification procedures
described by Walker et al. (2014). These females washed
with water and dried by paper toweling to evaluate the in
vitro acaricidal activity of the both plant extracts.

Adult immersion test

Adult immersion test (AIT) was performed based on the pre-
viously described Drummond et al. (1973). The specimens
were selected according to their integrity, motility and max-
imum engorgement. The ticks were then weighed, separat-
ed into groups of 8 with homogeneous weights, with three
repetitions for each concentration. In order to improve solu-
bility in water, the extract was dissolved in dimethyl sulfox-
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ide solution (DMSO, 1%). Sebacil (SEB, at 50% Phoxim) was
used as a positive control concentration at (1pul/ml). A total
of 24 ticks were used for each dilution with three replicates
of eight ticks for each treatment and control. A total volume
of alkaloid extracts (100 ml) was obtained which produced a
stock solution at a concentration of 50 mg/ml from which a
series of dilutions were made to obtain solutions at different
concentrations 3.12, 6.2, 12.5, 25 and 50 mg/ml. The females
were immersed in 15 ml of the respective treatment solu-
tions for 5 min in sterile Petri dishes with a slight agitation.
Female ticks were maintained in the incubator at 27-28 °C
and 70-80% relatively humidity to complete the life cycle un-
til the laying eggs. The criteria for death of ticks were deter-
mined by observing any minor signs of life such as minimal
legs movement with stimulation by forceps, categorize the
parasites as alive. The ticks were discarded after collection
of eggs. The estimated mortality rate (% MR) was calculated
using the formula 1.

Table 1. Mean adult mortality at 15 days, mean of laid eggs mass and visual hatching rate of the alkaloid extracts of G. flavum
and P. harmala at different concentrations against Rhipicephalus sp.

Concentration (mg/ml) Ticks weight (TW+SE, g) Adult mortality at 15 days Laid eggs Visual hatching rate (HR%)

(AM-15%SE, %) mass

(LEM=SE, g)

Glaucium flavum
50 0.870+0.003 66.66+2.44 0.173+0.42 3
25 0.854+0.003 41.66%2.42 0.211+0.022 15
12.5 0.857+0.002 54.16+2.42 0.239+0.0062 25
6.25 0.843+0.008 58.33+6.36° 0.035+0.04 5
3.12 0.866+0.008 50.00+00.002 0.429+0.0282 40
Peganum harmala
50 0.886+5.09 75.00+00.00> 0.057+8.38¢ 20
25 0.872+2.50 62.50+00.00> 0.061+4.38¢ 10
12.5 0.884+2.52 58.33+2.40P 0.113+4.19> 12
6.25 0.886+0.88 62.50+00.00> 0.163+15.56° 20
3.12 0.880+1.52 70.83+2.40b 0.183+19.61b 20
DMSO (1%) 0.894+0.005 00.00+00.00ab 0.741+0.007abc 100
SEB (1 ul/ml) 0.886+1.17 100+00.00a> 00.00+00.002b 0

abcValues by different letters superscripts in negative and positive control (DMSO and SEB, respectively) compared with each extract
treatment are statistically different in the same column (P < 0.001). Number of replicates = 3. DMSO: dimethyl sulfoxide solution; SEB:

Sebacil.
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MR=(dead ticks)/(total ticks) x 100 (D
Reproductive index and inhibition of oviposition

At the inhibition of oviposition, the eggs were weighted and
transferred into tubes at different dilutions of each extract
(3.12, 6.2, 12.5, 25 and 50 mg/ml). Each group consisted of
eight ticks divided into three replicates. The eggs were incu-
bated under the same conditions for larval hatching and the
percentage of hatching was estimated visually. Sebacil con-
centration of 1ul/ml was used as positive control and DMSO
(1%) as negative control. The hatching rate was read after
~25 days and the data obtained were used to determine the
reproductive index (RI) and the percent inhibition of ovipo-
sition (% I0) using formulae 2 and 3, respectively (Goncalves
etal 2007).

RI=Weightofeggslaid(g)/(Weightofadultfemales (g)) (2)

10=(RI (control group)-RI (treated group))/(RI (contro gro-
up)) x 100 3

Statistical analysis

Data were expressed as the mean+SE. Groups were compa-
red using ANOVA for repeated measurements using the R
software version 3.4.4 (http://www.R-project.org/).The dif-
ferences between means were determined by Tukey test at
5% significance level.

Results

Table 1 summarize the results of adult immersion test using
the methanolic extracts of G. flavum and P. harmala, respec-
tively. The efficacy of alkaloid extract of both plants against
Rhipicephalus sp. was assessed by estimating the percent
adult mortality (cut off was 15 days post-treatment) and
eggs mass laid and visual hatching rate.

The percent mortality caused by the methanolic extracts of
both plants varied from 41.66 to 75 %, when tested at con-
centrations ranging from 3.12 to 50mg/ml, and significantly
different compared to control ticks (P<0.05). The laid egg
mass effect was proportional to the extract concentration
of G. flavum and P. harmala. It is also noteworthy that laid
egg masses weight of the live ticks, treated with different
concentrations of the various extracts were significantly
(P<0.05) lower than ticks treated with DMSO.Visually hatc-
hing of the eggs was completely blocked only by G. flavum
with 50 mg/ml; however, other extracts of both plants were
partially able to block the hatching.
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The effect of methanolic extracts of G. flavum and P harmala
extracts against engorged females was evaluated by calcula-
ting the oviposition inhibition and reproductive index. The
variation of the mean reproductive rate and oviposition rate
of both plants according to the concentration ranging from
3.12 to 50 mg/ml are illustrated in Figure 1 and 2, respec-
tively. Generally, the oviposition rate and reproductive rate
of both plants were concentration dependent in both plants
and significantly different (P<0.05) compared to ticks tre-
ated by DMSO. The results indicated that the extracts of P
harmala seems to be more efficient against Rhipicephalus sp.
adults at different concentrations than the extracts G. flavum.
The alkaloid extracts of both plants high effects were obser-
ved with 6.25 and 50 mg/ml for G. flavum and with 25mg/ml
and 50mg/ml for P harmala.
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Figure 1. Reproductive index of the alkaloid extracts of G. flavum . and
P harmala . at different concentrations against Rhipicephalus sp.

ab Values by letters superscripts in negative and positive
control (DMSO and SEB, respectively) compared with each
extract treatment are statistically different (p < 0.05). Number of

replicates = 3. DMSO: dimethyl sulfoxide solution; SEB: Sebacil.

N a4a

o g b ab  ab
- ab ~ v
S ab zb ab
N 3 T ab
Z ab
Eow
o
£ ab
Z

bl

, bb I

SEB DM30 31 6.25 125 5 50

Concentration {mg/mi)

Figure 2. Percentage inhibition of oviposition of the alkaloid extracts of G.
flavum @ and P harmala® at different concentrations against Rhipicephalus sp.
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Discussion

Since the last century, the plants as drugs known to be a rich
source of beneficial compounds have been used by practi-
tioners of traditional medicine. For decades, the acaricidal
properties of the plant have been widely used in alternative
veterinary medicine against ectoparasites and they became
today a part of therapy traditional particularly in the rural
area. In the literature, several studies showed significant bio-
logical activity of the G. flavum and P harmala extract (Petro-
poulos etal 2018). The present study was conducted in order
to provide an alternative therapy using of plant extracts are
known residue less, flora and fauna friendly, biodegradable,
which can intervene in all biological processes of the ticks,
thus interrupting their life cycle. These tests measured the in
vitro acaricidal effect on the processes of hatching, ovipositi-
on and reproductive index of Rhipicephalus sp.

The results of our study have demonstrated that extracts of
G. flavum and P. harmala have an in vitro inhibitory effect on
the eggs hatching and reproduction of adult female of Rhi-
picephalus sp. collected in naturally infected dogs. Previous
studies reported that both plants studied extracts are rich
in bioactive alkaloid compounds (Bensalem et al 2014, Bo-
urnine et al 2013). As described before, G. flavum contained
protopine as major alkaloid compound magnoflorine, che-
lidonine, sanguinarine and chelerythrine. The HPLC profi-
ling of the active total alkaloids of P harmala indicates that
possesses five 3-carboline alkaloids e.g. harmine, harmaline,
harmane, harmol and harmalol are major components. Re-
cently, Shang et al (2016) reported that vasicine, harmalin
and harmine, as the active compounds of Peganum harmala
L., presented the marked acaricidal activities against Psorop-
tes cuniculi, and could be widely applied for the treatments
of acariasis in animals. One study conducted by Misra et al
(2008) reported that harmine and vasicine, two compounds
found in P harmala, are effective against Leishmania donova-
ni. According to those authors, this acaricidal activity may be
attributed to an individual or a combined effect of the alka-
loid compounds. Also, Godara et al (2015) explained that the
secondary metabolites can also act synergistically when used
with or in combination with another plant with active ingre-
dient. In agreement with our observations, many investigati-
ons demonstrated that bioactive compounds extracted from
plants could be a source of alternative tick control with eco-
logical and health benefits (Castilho et al 2017). The results
of this study correspond also with those published previo-
usly, which demonstrated that the acaricidal activity resulted
with increasing the plant extracts concentration (Gomes et al
2014). The results obtained for the inhibition of egg hatching
and oviposition as well as for the adult ticks’ mortality could
be explained by the penetration of bioactive molecules of the
plant extracts into the tick skins causing a significant decre-
ase in the percentage of egg laying. Noted that the negative
and positive control are taken into account in investigation in
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order to compare with both plant extracts this gives a strong
support for the tested extract. Interesting, the data of this
study shown that there had no inhibitory effect of DMSO on
the egg hatching and oviposition; while SEB, a commercial
organophosphate, totally blocked it. The results of present
study correspond entirely with those published previously,
which demonstrated that 1% DMSO did not presented any
effect on the mortality of Rhipicephalus microplus (Goncalves
etal 2007).

Previous investigations have demonstrated activity acarici-
dal of some plant extracts such as Melia azedarach (Sariosse-
iri et al 2018; Abdel-Ghany et al 2019) and Azadirachta indi-
ca (Avinash et al 2017). The alkaloid fraction of Leucas indica
showed significant mortality of concentration-dependent
adult ticks compared to the non-alkaloid fraction (Divya et
al 2014). Further, the effectiveness of the acaricide depends
also on the quality, quantity and degree of dispersal of the
active ingredient. Our results are corroborated with those re-
ported by Daemon et al (2012) which it presented a remar-
kable mortality rates (92-98 %) of thymol on Amblyomma
cajennense and R. sanguineus larvae. A similar observation
was reported by Ravindran et al (2011) concerning the in-
hibition effect on the hatching of eggs laid by Rhipecephalus
(Boophilus) annulatus and the mortality of adult ticks treated
with the ethanolic extract of Leucas aspera (Lamiaceae). Li-
kewise, Muhammed et al (2012) showed that extracts of Leu-
cas martinicensis are rich in alkaloids, flavonoids and volatile
oils repelling adult mosquitoes culex. In 2009, Landau et al
reported that a decrease of ticks’ weight in lambs artificially
infested by adult Dermacentor vairiabilis receiving high do-
ses of Azadirachta indica Juss in feed additive. In the previous
studies, the researchers have reported that eugenol extract
has a total larvicidal effect and egg laying inhibition effect
in engorged females of R. microplus (Monteiro et al 2012),
which suggests its potential usefulness for the environmen-
tal control of ticks (Valente et al 2013). Friesen and Kaufman
(2003) reported that inhibition of vitellogenesis and egg cell
development in Amblyomma hebraeum by cypermethrin
used as an insecticide in large-scale commercial agricultural
applications. Alkaloid in the plant extracts was reported to
cause mortality and inhibition of fecundity due to its neuro-
toxic properties (Valduga et al 2018). This effect attributed
to the release of 20 hydroxy-20-ecdysone by the insecticide
which may play a role in controlling the secretions of sex
glands from the genetic organs of ticks. It is known that gam-
ma aminobutyric acid (GABA) is found in most invertebra-
tes and avermectins inhibit the GABA neurotransmission in
nematode. It is noted also that active compounds effect may
be explained by a block nerve signals by interfering with the
glutamate-gated chlorid receptors causes a greater potentia-
tion of GABA action on this receptor (Lumaret et al 2012). In-
deed, one study reported that chemical compounds of plant
extracts could penetrate into inside the egg and prevent
the segmentation of blastomeres blocking the cuticle post-
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synaptic receptors consequently, paralyzing larval formation
of Haemonchus contortus (Engstrom et al 2016). Harmaline
(7 methoxy 3,4-dihydro-b-carboline), alkaloid derived from
the seeds of the plant P harmala, is a monoamine oxidase
inhibitor (Frostholm et al 2000) which may explain the in-
hibitory effect of this plant extract against ticks. Therefore,
the acaricidal activity of the both plant extract used in this
study could be attributed to its total alkaloids. Though most
secondary metabolites are not fully identified in this study,
the presence of more than one secondary metabolite was de-
monstrated usually for antitick activity.

Conclusion

The biological control of ticks presents many major chal-
lenges and opens up enormous opportunities for research
to identify new and more important acaricides in reducing
the use of synthetic chemicals that are harmful to humans
and the environment. Total alkaloids extracted from the G.
flavum root and P harmala seed have good acaricidal activi-
ties in vitro reducing potentially the egg laying of Rhipicep-
halus sp. females. In perspective, it should be carried out in
order to test the in vivo efficiency separately of the G. flavum
and P, harmala bioactive compounds in domestic dogs. Also,
it would be notable to investigate the toxicity level of these
extracts in vivo.
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Discussion Générale

Le présent travail de recherche visait sur la réalisation d’une étude épidémiologique
dont le but est d’identifier les espéces de tiques dures infestant le chien domestique, leur
prévalence et leur dynamique d’activité saisonniére dans la région de Bejaia, au nord-est de
I'Algérie. Le parasitisme et le taux d’infestation varient en fonction des conditions climatiques
telles que la température, I’humidité, 1’age et le sexe de 1’animal. En Algérie, plusieurs
travaux ont été menés pour étudier les populations de tiques chez les bovins (Aouadi et al.,
2017 ; Boucheikhchoukh et al., 2018 ; Kouidria et al., 2018) ; les travaux publiés sont peu
disponibles concernant les tiques infestant les chiens. Cette étude s’est étalée sur une année,
elle a réveélé la présence d’un multi parasitisme chez les chiens avec un taux d’infestations par
une ou plusieurs especes de tiques dures comme indiqué par (Ebrahimzade et Fattahi et
al.,2016 ; Estrada- Pefa et al., 2017 ; Latrofa et al., 2017 ; Maurelli et al., 2018).La
prévalence globale d'infestation était légerement faible, ce qui pourrait étre lié a la difficulté
de détection des stades immatures des tiques (larves et nymphes) au cours de I'examen
cliniqgue. Des études réalisées dans différents pays ont montrées que la prévalence de
I'infestation par les tiques est tres variable. La prévalence observée dans la présente étude est
supérieure a celle observée en Iran (8,6%) (Ebrahimzade et Fattahi et al., 2016) et en
Albanie (3,5 %) (Kumsa et Mekonnen, 2011). Cependant, elle est nettement inférieure a
celle rapportée par Matallah et al (2013) dans les régions de Souk-Ahras et d'El-Kala (63 %
et 37 % respectivement). Le faible taux observé en cette étude peut s'expliquer par le fait que
les chiens sont bien entretenus et qu’ils ont regus des traitements acaricides. La prévalence
suggere que ces tiques présentent un réel risque majeur pour la santé des chiens domestiques
et leurs propriétaires, tel qu'il est confirmé par plusieurs études (Kumsa et al.,2011 ; Rinaldi
et al., 2007).En se basant sur les caractéristigues morphologiques externes des tiques
identifiées par des clés approuvées pour les pays africains, nos résultats indiquent la présence
de quatre espéces, avec une prédominance de Rhipicephalus sanguineus, ce resultat concorde
avec les résultats obtenus par (Benredjem et al., 2014 ; Bessas et al., 2016 ; Dahmani et al.,
2015 ; Leulmi et al., 2016). Un résultat similaire de la prédominance de cette espéce de tique
chez les chiens infestés a éte rapporté par Matallah et al (2013) dans le nord-est Algérien.En
2011, Mosallanejad et al. ont observes la présence de la méme espéce chez les chiens de
compagnie dans la région d'Ahvaz (sud-ouest de I'lran). Des études réalisées dans différents

pays ont montré que le nombre d'espéces de tiques est tres variable. Bryson et ses
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collaborateurs (2000) ont recensés six especes de tiques provenant de chiens appartenant a des
communautés pauvres en Afrique du Sud.Par ailleurs, De Mato et al. (2008) ont identifié
neuf espéces de tiques ixodides chez les chiens de la région de Mozambique. En
Ethiopie, Kumsa et Mekonnen (2011) ont identifié deux especes, a savoir Amblyomma spp
et Haemaphysa lisleachi. La variation signalée dans les études antérieures pourrait étre
attribuée a différents facteurs, comme la localisation géographique, les conditions climatiques
et les pratiques de gestion (Krémar et al., 2014). De plus, les effets indirects du changement
climatique auront un impact sur le nombre de tiques en affectant la végétation (Gray et al.,
2009). La corrélation entre les sujets atteints de maladies a transmission vectorielle et leur
répartition géographique, ainsi que les facteurs de risque potentiels (age, sexe, race, type de
chien, habitat et traitements prophylactiques) ont déja été évalués (Mircean et al., 2012).
Lindgren et al (2000) ont également conclu que le climat relativement doux des années 1990
en Suéde était probablement I'une des principales raisons de la hausse de la densité observée
et la répartition géographique d'Ixodes ricinus. De plus, des études antérieures (Foldvari et
Farkas, 2005 ; Krémar et al., 2014) ont permis de signaler des sites préférés pour
I’attachement des tiques chez les chiens similaires a nos données. Rhipicephalus sanguineus
est connu sous le nom de tique du chenil, et la tique la plus répandue chez les chiens ;
cependant, on peut aussi la trouver chez les bovins (Walker et al., 2014). Nos résultats sont
en accord avec les résultats de plusieurs chercheurs (De Mato et al., 2008 ; Horak et
Matthee, 2003 ; Neves et Horak,2004). Dantas-Torres et Otranto (2017) ont noté que le
cycle biologique de R sanguineusest adapté aux structures artificielles telles que les
habitations humaines et les chenils. Selon Walker et ses collaborateurs (2014) Rhipicephalus
bursa est I’une des espéces communes de genre Rhipicephalus en Afrique du Nord, et ses
hotes preférés sont les moutons, les chévres, les bovins et les chevaux. Cependant, dans cette
étude, la présence de R bursa pourrait étre expliqué par le fait que les chiens ont été en contact
avec les ruminants domestiques, par exemple les chiens de ferme. De l'autre c6té les adultes
de Rhipicephalu sturanicus infestent une variété d'hotes tels que les chats, les moutons, les
chévres et les carnivores sauvages, tandis que les stades immatures de I'espéce n'infestent
jamais les chiens (Horak et al., 2000).

Nos résultats ont révélé deux cas d’Ixodesricinus collectés sur un chien de chasse dans
la région de Bejaia. En Afrique du Nord, il est connu que cette espéece de tique ixodides
infeste le bétail, et ses adultes ne sont présents en grand nombre que sur le bétail (Walker et
al., 2014). Cependant, Ixodes ricinus a été observée chez plus de 300 espéces d’hétes, y

compris les mammiféres, les oiseaux et les reptiles (Gern et Humair, 2002), elle est
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considérée comme un potentiel vecteur de nombreux agents pathogeénes (Farkas, 2002). Ce
résultat pourrait s'expliquer par le fait que le chien aurait été infesté dans la nature. Selon
Walker et al (2014) tous les individus des différents stades du développement d'Ixodes
ricinus grimpent dans la végétation en attendant le passage d’un hote. Les conditions les plus
favorables au développement d'Ixodes ricinus sont des températures relativement froides et un
taux d’humidité éleveé, ce qui explique la raison pour laguelle les seuls cas de cette espece ont
été trouvés en décembre.

Dans le cadre de cette étude, les especes du genre Rhipicephalus prélevées des Chiens
domestiques ont montré principalement une activité printaniére, tandis qu’Ixodes ricinus une
activité hivernale. Cela pourrait étre attribué a diverses conditions climatiques dans la région
d’étude. 11 a été signalé que Rhipicephalus sanguineus était présente dans de différentes zones
bioclimatiques des pays du Maghrebe, ou les tiques adultes ont une activité saisonniére de
mars a novembre, avec une activité maximale en mai, et était absente en hiver (Bouattour,
2002). Au Maroc, Morel (2000) a révélé que la dynamique d’activité saisonniére de
Rhipicephalus bursa était unimodale, avec un pic d'activité pendant la saison chaude allant de
mars a septembre ; ce qui correspond a nos résultats. De méme, l'espéce de tique de
Rhipicephalus turanicus apparait en mars et disparait en Juillet (Tsatsariset al., 2016),
Rhipicephalus turanicus a été prélevée entre avril et novembre, avec un pic d'infestation en
avril et mai. Concernant la période d'activité d'Ixodes ricinus, elle est hivernale, ce qu’est en
accord avec les résultats rapportés par (Bouattour et al., 1999). En revanche, Ixodes ricinus
se développe en mode bimodal dans les pays tempérés, avec des pics d'activité intenses et
faibles au printemps et en automne respectivement. Au Royaume-Uni, I’abondance maximale
d'l xodes ricinus a été enregistrée en avril et le mois de mai (Dobson et Randolph, 2011).
Dans la présente étude, la prévalence globale des chiens infestés par les différentes especes de
tigues méles était supérieure a celle des tiques femelles, mais la différence n’est pas
significative du point de vue statistique (P = 0.837). De méme, Ebrahimzade et al (2016)
n'ont enregistré aucune différence significative dans le taux d'infestation entre le sexe des
tiques vivant dans le méme environnement écologique. En revanche, Mosallanejad et ses
collaborateurs (2011) ont trouvé une différence significative entre les espéces de tiques
males et les tiques femelles (35,82 % vs 20,33 %, respectivement).

Le pourcentage d'infestation par le nombre total des tiques variait entre deux groupes
d'dge de chiens, C’était plus ¢levé chez les jeunes que les chiens adultes (P = 0,55). La

susceptibilité a I'infestation par les tiques est plus élevée chez les jeunes animaux que chez les
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animaux adultes (Moghaddar et al., 2001 ; Raut et al., 2006). L'influence d'age a également
¢été signalée par une étude menée en Tunisie, ou 1'on a constaté que ’intensité d'infestation des
bovins adultes était plus élevée que celle de jeunes animaux (Bouattour, 2001). Ces résultats
pourraient étre expliqués par le systéme immunitaire des animaux infectés qu’est moins
développé a un jeune age (Dillard et al., 2007). Une différence significative existe entre la
race des chiens et la prévalence d'infestation par les tiques (P= 0,042). Les résultats rapportes
par (Benchikh-Elfegoun et al., 2007, Lorusso et al., 2010) sur les races bovines et canines
respectivement ne sont pas similaires & nos constatations. D’autre part, une étude antérieure a
rapporté que la race a une influence directe sur le taux d'infestation (Silveira et al., 2009).
L’analyse Statistique dans la présente étude a révélé que les bergers allemands sont la race la
plus infestée par rapport aux autres races de chiens examinés dans cette étude. Smith et ses
collaborateurs (2011) ont constaté que les chiens ayant des poils de longueur moyenne sont
deux fois plus susceptibles d'étre parasité que les chiens a poil court (P < 0.001). Les chiens
caractérisés par des poils longs pourraient fournir un environnement propice a la survie des
tiques par rapport aux chiens a poils courts. 1l est facile de détecter et d'enlever les tiques sur
les chiens a poil court que ceux a poil long. De plus, les chiens a poils couts peuvent étre plus
efficaces dans l'auto-nettoyage et peuvent enlever les tiques eux -mémes.

De nombreuses situations physiologiques peuvent modifier I'équilibre physiologique
maintenu principalement par le sang dans le corps (Geneser, 1986), de ce fait 1’objectif
principal de la deuxiéme partie de ce travail qui est 1’évaluation de certains parametres
hématologiques (taux d’hémoglobine, globules rouges, globules blancs et plaquettes) et du
stress oxydatif dans le sérum prélevé chez des chiens infestés naturellement par Rhipicephalus
sp par rapport aux chiens sains.

Les analyses médicales sont un outil important qui aide les vétérinaires a
diagnostiquer plus rapidement les maladies et a mieux comprendre leurs impacts sur la santé
animale. Les changements dans les constituants biochimiques et hématologiques sont des
indicateurs importants de I'état physiologique ou pathologique des animaux (Ahmed et al.,
2003). Les antioxydants sont des produits chimiques qui inhibent l'oxydation d'autres
produits. Ils sont impliqués dans la prévention des dommages aux cellules de 1’organisme.
L’anémie est fonctionnellement définie comme une diminution de la capacité du sang a
transporter I'oxygéne (Goklaney et al., 2012). Cette condition est cliniquement caractérisee
par une réduction de I'hémoglobine (Hb), de I'nématocrite (PCV) ou du nombre total

d'érythrocytes (TEC) par unité de volume de sang chez un animal bien hydraté (Singh et al.,
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2014).Dans la présente étude, la comparaison de certains paramétres hématologiques entre les
deux groupes de chiens a révelé que le taux de leucocytes et d'hémoglobine étaient affectés
négativement chez les chiens infestés, ce qui pouvait étre traduit par un signe clinique, a
savoir I'anémie due a la capacité des parasites a sucer le sang. On a déja signalé que I'anémie
est généralement due aux protozoaires sanguins et aux endoparasites et ectoparasites. Ellah et
Al-Hosary (2011) ont indiqué que l'infestation par Theileria chez les bovins a entrainé une
anémie associée a une diminution significative du nombre total d'érythrocytes, d'hémoglobine
et de plaquettes, une observation similaire a été rapportée par d'autres chercheurs dans leurs
études, la Babesiosis a induit des diminutions significatives de leucocytes, hémoglobine et
PCV (Abd El-Hamed et al., 2016, Bilwal et al., 2017).1l a été rapporté que Fasciola hepatica
était la principale étiologie de I'anémie, avec une forte corrélation entre le taux
d'’hémoglobinémie et le poids des douves chez les agneaux traceurs (Akkariet al., 2011). Les
résultats de Lic et al (2005) corroborent nos résultats qui ont montré une grande différence
significative dans les taux de leucocytes chez les chiens atteints de babésiose (10,5 x
103/mm3) et les chiens témoins (4,6 x 103/mmd).

Les résultats de cette étude correspondent a ceux publiés antérieurement, qui
démontraient une baisse graduelle de la concentration d’hémoglobine pendant la période post-
infection par Haemonchus contortus (Bordoloi et al., 2012). D'autres études ont également
montré une diminution significative de I'hémoglobine, du nombre d'érythrocytes dans le sang
et de I'nématocrite en réponse a une infection par Haemonchus contortus (Rouatbi et al.,
2016). Kaur et ses collaborateurs (2017) ont observé récemment une réduction significative
des parameétres hématologiques des bovins suite a une forte exposition par les tiques. Nos
résultats sont en accord avec ceux rapportés par Pfaffle (2009), selon lesquels le taux de
plaquettes dans la population infestée était directement corrélé avec la charge en tiques. Bien
gue Tinoco-Gracia et al (2009) considérent que l'intensité du parasite est sévere lorsque le
nombre de tiques sur I'hdte dépasse les 30 tiques. Les résultats de la présente étude ont révélé
que les chiens parasités étaient anémiques et déshydratés comparativement aux chiens non
infestés en raison de la présence de tiques. Il est important de se rappeler que I'anémie et les
stimuli inflammatoires influencent la libération des plaquettes de la rate ou de la moelle
osseuse, et la diminution des lymphocytes peut étre une indication d'une réponse
inflammatoire ou immunitaire due a une infection pathogéne (Thomas, 2007).

Dans la littérature il est connu que les radicaux libres ont été impliqués comme

intervenant important dans les dommages tissulaires dans une variété de processus
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pathologiques tels que diverses infections parasitaires (Aprioku, 2013). Notre recherche est
en accord avec les rapports scientifiques antérieurs ou l'altération du systeme antioxydant
avec des états de stress oxydatif a été démontrée avec diverses infestations parasitaires chez
les animaux (Dimiri et al., 2010 ; Camkerten et al., 2009). Singh et ses collaborateurs
(2011) ont démontré qu'une altération significative de I'équilibre oxydant/antioxydant peut
étre impliquée dans la pathogenése d'une infestation clinique par des acariens sarcoptiques.
Les résultats obtenus par Al-Hosary et al (2015,2018) sur l'influence du parasitisme par
Theileriasp sur les taux de MDA chez les bovins et les ovins ont montré que le parasitisme
provoque un stress oxydant chez les hotes. Kiral et ses collaborateurs (2005) ont signalé que
les taux des MDA chez les chiens infestés par Hepatozoon canis était plus élevé que chez les
témoins. D’aprés Crnogaj et al (2010) il y a une augmentation significative des taux d'AMD
(P < 0,0005) entre le groupe témoin sain (8,13 £ 1,78 pmol/l) et les chiens atteint de la
babésiose (36,90 + 13,95 umol/l). Dans la présente étude, une teneur élevée en produit de
peroxydation des lipides dans le sérum (MDA) indiquait I'apparition d'un stress oxydatif chez
les chiens infectés, ce qui peut étre considéré comme une indication d’une lésion cellulaire
causée par Rhipicephalus sp. Ceci pourrait étre attribué a l'incapacité du mécanisme
antioxydant a éliminer les espéces réactives de I'oxygene. L’augmentation du TCA chez les
chiens infectés par Rhipicephalus sp peut probablement étre attribuée a la production
d'enzymes antioxydantes en tant que sécréteurs de radicaux libres pendant le processus
oxydatif.

Il est a noter que la présence de parasites affecte les systemes de défense antitoxique
en augmentant ou en diminuant leurs concentrations, mais aussi en inhibant ou en activant
leur synthése (Baudrimont et Montaudouin, 2007).1l a également été prouvé que la présence
de parasites pourrait modifier les systémes de défense de I'ndte ; les mémes auteurs ont
enregistré une activité accrue des enzymes antioxydantes chez Cyprinuscarpio infecté par le
cestode Ptychobothrium sp (Dautremepuits et al., 2003). Cependant, Crnogaj et ses
collaborateurs (2017) ont obtenu un taux de TCA significativement bas chez les chiens
atteints de Babesia canis canis par rapport aux témoins. De leur coté Ciftci et al (2014) ont
enregistré une diminution de taux de TCA chez les chiens infectés par Babesia canis vogeli,
mais ces variations n'ont pas été jugées statistiguement importantes (P>0,05). Bien que,
Crnogaj et al. (2017) ont obtenu un taux du TAC significativement faible chez les chiens
malades atteints de Babesia canis canis par rapport aux témoins, cette différence pourrait
s'expliquer par le nombre limité d'échantillons collectés dans la présente expérience et peut

étre attribuée a d'autres facteurs physiologiques chez les femelles comme la gravidité, la
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lactation, et I'dge qui est associé a la libération de radicaux libres dans l'organisme et
représente une autre source de stress oxydatif (Al-Hosary et al., 2018).

La derniére partie de ce travail est consacrée afin de trouver un moyen de lutte
biologique permettant de controler les populations de tiques dures chez les chiens et de
proposer I’utilisation alternative des extraits végétaux sans effets néfastes pour la santé
publique et I’environnement.

Le test d’immersion des femelles adultes Rhipicephalus sp a mesuré I'effet de I'activité
anti acaricide directement sur la mortalité, I’indice de reproduction et de l'inhibition de la
ponte et le processus d'éclosion des ceufs des parasites. Nos résultats ont démontré que les
extraits alcaloidiques des racines de Glaucium flavum et les graines de Peganum harmala ont
un effet inhibiteur sur le développement des ceufs pondus par les tiques dures du genre
Rhipicephalus sp collectées sur des chiens.

Des études précédemment menées ont montré que les deux plantes étudiées sont riches
en composés alcaloides bioactifs (Bensalem et al., 2014, Bournine et al., 2013). Comme
indigué auparavant, G flavum contient de la protopine en tant que composé alcaloide majeur :
magnoflorine, chélidonine, sanguinarine et chélerythrine. Le profilage CLHP des alcaloides
totaux actifs de P harmala indique qu'il posséde cinq alcaloides B-carboline, a I’instar de :
harmine, harmaline, harmane, harmane, harmol et harmalol sont des composants
majeurs.Récemment, Singh Shang et al (2016) ont signalé que la vasicine, I'harmaline et
I'hnarmine, en tant que composés actifs de Peganumharmala L, présentaient des activités
acaricides remarquables contre Psoroptescuniculi, et pouvaient étre largement appliquées
pour les traitements des acarioses chez les animaux. Misra et al. (2008) ont rapporté que
I'hnarmine et la vasicine sont deux composes présents dans P harmala, efficaces contre
Leishmania donovani, Selon ces auteurs, cette activité acaricide peut étre attribuée a un seul
composant ou a un effet combiné des composants d’alcaloides. D’aprés Godara et al. (2015),
les métabolites secondaires peuvent également agir en synergie lorsqu'ils sont utilisés avec ou
en combinaison avec une autre plante ayant une substance bioactive. En accord avec nos
observations, de nombreuses études ont prouvé que les composés bioactifs d’extraits de
plantes pourraient étre une source de contréle alternative des tiques avec des bénéfices sur les
plans écologiques et sanitaires (Castilho et al., 2017).

Les résultats de ce travail correspondent également a ceux publiés antérieurement par
(Gomes et al., 2014) qui ont confirmé que l'activité acaricide se traduise par une

augmentation de la concentration des extraits vegétaux.

69



Discussion générale

Les resultats obtenus pour I'inhibition de I'éclosion et la ponte des ceufs ainsi que pour
la mortalité des tiques adultes pourraient se justifier par la pénétration des molécules
bioactives des extraits des deux plantes dans la peau des tiques entrainant ainsi une baisse
significative du pourcentage de ponte des ceufs.

Il a été noté que les contrdles négatifs et positifs sont pris en compte dans
I'investigation afin de comparer avec les deux extraits de plantes, ce qui donne un fort appui
pour les extraits analysés, les données de cette étude ont montré qu'il n'y avait aucun effet
inhibiteur du DMSO sur ['éclosion et la ponte des ceufs, alors que le SEB qu’est un
organophosphoré commercial, le bloquait totalement, Nos résultats correspondent entiérement
a ceux publiés par ( Goncalves et al., 2007) qui démontraient que 1% de DMSO ne présentait
aucun effet sur la mortalité de R.microplus.

Des investigations antérieures ont affirmé I'activité acaricide de certains extraits de
plantes comme Melia azedarac (Sariosseiri et al., 2018 ; Abdel-Ghany et al., 2019) et
Azadirachtaindica (Avinash et al., 2017). La fraction alcaloidique de Leucas indica a montré
un taux de mortalité significatif des tiques adultes dépendantes de la concentration par rapport
a la fraction non alcaloidique (Divya et al., 2004).

Nos resultats sont corroborés par ceux rapportés par Daemon et al. (2012) qui
présentent un taux de mortalité trés remarquable (92-98 %) du thymol sur les larves
d'’Amblyomma cajennense et Rhipicephalus sanguineus respectivement. Une observation
similaire a été rapportée par Ravindran et al. (2011) concernant I'effet d'inhibiteur de
1'éclosion des ceufs de Rhipecephalus (Boophilus) annulatus et la mortalité des tiques adultes
traitées par I'extrait éthanolique de Leucas aspera (Lamiaceae).

De méme, Muhammed et ses collaborateurs (2012) montraient que I’extrait de
Leucas martinicensis est riche en alcaloides, flavonoides et huiles volatiles qui ont un effet
anti-moustiques (culex adultes). En 2009, Landau et al. ont enregistré une diminution du
poids des tiques adultes chez les agneaux infestés artificiellement par le Dermacentor
vairiabilis recevant de fortes doses d'Azadirachta indica Juss dans les additifs alimentaires.
L’extrait d'eugénol a un effet larvicide total et un effet d'inhibition de la ponte chez les
femelles engorgées de R. microplus (Monteiro et al., 2012), ce qui suggere son utilité
potentielle pour le controle des populations de tiques dans 1’environnement (Valente et al.,
2013).

Friesen et Kaufman (2003) ont signalé une inhibition de la vitellogenése et du

développement des ovules chez Amblyomma hebraeum par la cyperméthrine utilisée comme
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insecticide commercialisé a grande échelle dans le domaine agricole. 1l a été signalé que les
alcaloides contenus dans les extraits de plantes causaient la mortalité et I'inhibition de la
fécondité en raison de leurs propriétés neurotoxiques (Valduga et al., 2018), cet effet est
attribué a la libération de 20 hydroxy-20-ecdysone par l'insecticide qui peut jouer un réle dans
le contr6le des sécrétions des glandes sexuelles des organes génetiques des tiques.

On note également que l'effet du composé actif peut s'expliquer par un blocage des
signaux nerveux en interférant avec les récepteurs chlorés au glutamate provoque une plus
grande potentialisation de I'action du GABA sur ce récepteur (Lumaret et al., 2012). De ce
fait, la toxicité de l'avermectine pourrait étre liée a une interaction du composé avec les
récepteurs GABA dans le cerveau ou tout tissu ou les recepteurs GABA sont localisés comme
le systéme nerveux entérique et les ganglions sympathiques (Ménez et al., 2012).

En effet, plusieurs études ont rapporté que des composés dérivés d'extraits de plantes
pouvaient pénétrer a l'intérieur de 1'ceuf et empécher la segmentation des blastomeres bloquant
ainsi les récepteurs post-synaptiques de la cuticule, paralysant la formation larvaire de
Haemonchus contortus (Engstrom et al., 2016).

Harmaline (7 méthoxy 3,4-dihydro-b-carboline), alcaloide dérivé des graines de la
plante P. harmala, est un inhibiteur de la monoamine oxydase (Frostholm et al., 2000), ce
qui pourrait expliquer I'effet inhibiteur de cet extrait végétal contre les tiques. Par conséquent,
I'activité acaricide de I'extrait des deux plantes utilisé dans cette étude pourrait étre attribuée a
leurs alcaloides totaux. Bien que la plupart des métabolites secondaires ne soient pas
entierement identifiés dans cette étude, la présence de plus d'un métabolite secondaire a été

démontrée habituellement pour I'activité anti acaricide.
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Conclusion générale et perspectives

La présente étude est a multiple objectifs, le premier est un inventaire épidémiologique
des espéces de tiques dures infestant les chiens domestiques dans la région de Bejaia en
basses Kabylie, leurs prévalences et dynamiques d’activités saisonnicres afin d’enrichir les
bases de données parasitologiques sur la faune ixodidienne qui n’est pas suffisamment
Connue en Algérie tant sur le plan de la biodiversité que sur le plan de la biologie spécifique.

Le deuxieme objectif est I'évaluation de I'impact du parasitisme par des tiques du genre
Rhipecephalus sp (ixodidae) sur certains parametres hématologiques et le stress oxydatif chez
les chiens domestiques, le dernier objectif est de discerner une alternative aux acaricides
synthétiques qui sont de plus en plus inefficaces due, d’une part a ’apparition d’une
résistance de la part des populations de tiques parasites des chiens et d’autres hotes, d’autres
part leurs effets néfastes sur I’environnement.

En Exploitant le potentiel antis acaricides de Peganum harmala et Glauciaum flavum
Connues pour leurs propriétés biologiques attestés dans différents domaines, les extraits
d’alcaloides totaux des deux plantes testés in vitro possedent une bonne propriété acaricide en
réduisant le taux de ponte et d’éclosion des ceufs.

Les conclusions principales de cette étude nous autorisent de distinguer un certain nombre
de perspectives pour mieux concrétiser ce travail.

v" La recommandation de mener d’autres études concernant la dynamique des tiques
dures dans d'autres régions pour compléter les connaissances sur la faune Ixodidienne en
basse kabyle et en Algérie.

v La nécessité de mettre en ceuvre des stratégies efficaces de lutte contre les tiques
pendant les périodes d'infestation afin de prévenir les maladies a transmission vectorielle.

v’ La réalisation d’une étude bien orientée et renforcée par un nombre plus important de
chiens domestiques afin d’évaluer 1’effet du parasitisme par des especes de tiques spécifiques
sur tous les parameétres hématologiques et ceux du stress oxydant.

v L’isolement et I’identification des molécules bioactives responsables des activités
acaricides et I’illustration de leurs modes d’action.

v L’étude de D’efficacité acaricide de ces deux extraits in vivo chez des chiens infestés

naturellement.
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v/ L’étude de Defficacité acaricide des extraits des deux plantes sur chaque espéce de
tiques des deux genres qui font 1’objet de cette étude a savoir Rhipicephalus
sanguinus,Rhipicephalus bursa,Rhipicephalus turanicus et Ixodes ricinus.
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Résumé

L’enquéte épidémiologique réalisée dans cette étude visait I’identification des espéces de tiques dures infestant le chien
domestique, leur prévalence et dynamique d’activité saisonniere dans la région de Bejaia, Nos résultats ont révélé que la plupart de ces
espéces étaient du genre Rhipicephalus (99.4%) et Ixodes ne représentaient que 0,6% de toutes les tiques collectées. La saison la plus
infestée était le printemps (22,55 %) et les plus faible était I'hiver (0,9 %).

L’évaluation de I'impact des tiques Rhipecephalus sp sur certains paramétres hématologiques et le stress oxydatif chez les
chiens ont révélé que le taux de I’hémoglobine a était plus élevé chez les chiens non infestés par contre les taux des globules rouges,
globules blancs et plaquettes ont étaient équivalents dans les deux lots, Quant aux paramétres du stress oxydatif les taux de MDA ont
étaient jugés significatifs (P>0,05), par contre le pourcentage d'inhibition de I'ABTS°+ n'a pas été jugé statistiquement significatif dans
les deux lots.

En Algérie la lutte contre les ectoparasites est basée essentiellement sur les acaricides synthétiques. Dans I’optique d’adapter
des méthodes alternatives plus sires, I’activité anti acaricide des extraits alcaloidiques de peganum harmala et glacium flavum ont étaient
testé sur les femelles gorgées Rhipecephalus sp. Les quantités des extraits ont étaient préparées aux doses suivantes : 3.12, 6.2, 12.5, 25,
50 mg/ml. Les tests de I’activité anti acaricides in vitro des deux extraits ont montré une réduction dans les taux de la ponte et d’éclosion
des ceufs.

Mots clés : chiens, prévalence, Rhipicephalus sp, parametres hématologiques, stress oxydatif, peganum harmala, glacium flavum, activité
anti acaricide, Bejaia.

Abstract

The epidemiological survey carried out in this study aimed to the identification of hard tick’s species infesting domestic dogs,
their prevalence and dynamics of seasonal activity in Bejaia province. Our results revealed that most of these species were of the genus
Rhipicephalus (99.4%) and Ixodes represented only 0.6% of all ticks collected. The most infested season was spring (22.55%) and the
lowest was winter (0.9%).

Evaluation of the impact of Rhipecephalus sp ticks on some hematological parameters and oxidative stress in dogs revealed
that hemoglobin levels were higher in uninfected dogs in contrast red blood cell levels, White blood cells and platelets were equivalent
in both batches. As for the oxidative stress parameters, MDA levels were considered significant (P>0.05), but the percentage of ABTS°+
inhibition was not considered statistically significant in both batches.

In Algeria the control of ectoparasites is mainly based on synthetic acaricides. With a view to adapting safer alternative
methods, the anti-mite activity of alkaloid extracts of peganum harmala and glacium flavum were tested on gorged females of
Rhipecephalus sp. The extracts were prepared at the following doses: 3.12, 6.2, 12.5, 25, 50 mg/ml. In vitro tests of the anti-acaricidal
activity of both extracts showed a reduction in egg laying and hatching rates.

Key words: dogs, prevalence, Rhipicephalus sp, hematological parameters, oxydative stress, peganum harmala, glacium flavum,
acaricidal activity, Bejaia.
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