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Lu et entendu pour vous

MERCI Monsieur Lilian Ceballos
Les apiculteurs/trices romands tiennent à manifester leur reconnaissance à

Monsieur Lilian CEBALLOS, de Montpellier, France pour l'intéressante conférence

sur le thème:
Abeilles et OGM: problèmes d'évaluation

Monsieur Ceballos est docteur en pharmacie et en écologie spécialisée sur
les organismes génétiquement modifiés.

Pour tout ceux et celles
qui n'ont, pour une raison ou
une autre, pu assister à une
de ces conférences, voici un
article très intéressant.

Votre butineuse:
Rose Aubry

Nous entendons des propos d'un être respectant intimement la nature et
tout ce qui y vit, ce qui touche particulièrement l'auditeur/trice, il est perçu
très terre à terre. Son franc parler surprend au premier abord et met chacun à
l'aise, l'atmosphère est totalement détendue, des rires fusent à tout moment
lors du débat. Par des explications simples, il nous donne la possibilité de
comprendre et de se faire une idée sur les différences des plantes normales et
des plantes génétiquement modifiées.

On le croit volontiers
quand il dit: «Il faut être
prudent, par rapport aux
affirmations, qu'il n'y a pas
de danger dû à la protéine
transgénique Bt. Ces tests,
effectués sur une courte
durée, sans stress
environnemental pour les plantes,
avec des gènes qui ne sont
pas les plus actifs, ne suffisent

pas pour conclure à
l'absence de toxicité.» Dès
lors, Monsieur Ceballos
juge indispensable
d'approfondir les études sur les

conséquences à long terme
des OGM sur les abeilles
et autres insectes pollinisa-
teurs.
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Cultures transgéniques Bt et abeilles
Lilian Ceballos

L'exposition des abeilles aux cultures transgéniques
Partout dans le monde, les colonies d'abeilles subissent des mortalités

importantes. Cette mortalité est très probablement plurifactorielle, en partie

causée par les pesticides toxiques utilisés pour l'enrobage des semences,
par les conditions climatiques locales, par la présence d'agents pathogènes
('Varroa sp.) et par la susceptibilité de la souche génétique d'abeilles (Huang
et al. 2004, Mullin et al. 2005). En Californie, le déclin des colonies d'abeilles
perturbe la pollinisation des amandiers (et arbres à fleurs en général), ce qui
affecte négativement les rendements agricoles (Klein et al. 2007). La pollinisation

des plantes à fleurs est un service écologique gratuit que remplissent les

pollinisateurs sauvages et domestiques, en l'absence desquels les rendements
agricoles chutent inexorablement (Klein et al. 2007).

Avec le développement des cultures transgéniques1, les colonies d'abeilles
se trouvent confrontées à un nouveau risque potentiel : les plantes Bt sont
modifiées pour produire des toxines insecticides et les abeilles pourraient
être affectées par cette nouvelle source de protéines qu'elles récoltent et
rapportent à la ruche. Il convient donc d'évaluer l'impact de ces toxines sur les

butineuses, mais aussi sur les nourrices ou encore les larves qui absorbent de
grandes quantités de protéines dans le pollen qu'elles consomment.

Bacillus thuringiensis (Bt) est une bactérie du sol qui produit des inclusions
cristallines contenant des protéines insecticides (d'où le nom Cry). Selon la souche

bactérienne2, ces cristaux sont composés d'une ou plusieurs protoxines
insecticides qui nécessitent un mécanisme pour les activer3. Ce mécanisme
confère une spécificité étroite à ces protéines insecticides, ce qui explique
leur utilisation en agriculture biologique (Schnepf 1998, Hilbeck & Schmidt
2006). Ce sont des séquences tronquées de ces gènes bactériens Cry qui sont
insérées dans la plante par modification génétique. C'est pourquoi il a d'abord
été affirmé qu'en raison de l'utilisation ancienne et sûre de biopesticides Bt
en agriculture biologique, il n'y avait aucune raison de craindre une toxicité
des plantes Bt.

Cependant, le spectre d'activité des protéines Cry est bien plus large que
supposé, incluant certains arthropodes, nématodes, vers plats et protozoaires

' Il existe deux catégories de plantes génétiquement modifiées (PGM) cultivées à l'échelle
commerciale: les plantes tolérantes à un herbicide et les plantes insecticides Bt. Nous nous
concentrons sur les plantes Bt car le maïs Mon 810, seule variété de maïs autorisée en
Europe, est un maïs modifié pour produire constitutivement la protéine insecticide CrylAb
(active sur la pyrale).
2 Cryt et Cry2 sont actives sur Lépidoptères et/ou Diptères, Cry3 sur Coléoptères et Cry4 sur
Diptères.
3 Processus durant lequel le poids moléculaire des protéines est réduit, par exemple de 130-
140 kDa à 60-65 kDa dans le cas des toxines Cry1. A l'inverse, les PGM expriment les toxines
Bt sous une forme activée de poids moléculaires différents (69 kDa pour la toxine Cryl Ab).
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(Hilbeck & Schmidt 2006). Même les formulations naturelles de toxines et spores

ne présentent pas la spécificité d'action que les promoteurs de PGM leur
prêtent: par exemple, la mortalité larvaire des coccinelles est augmentée suite
à l'absorption de solutions de toxines CrylAb (Schmidt 2006). Par ailleurs, les
différences entre toxines bactériennes et végétales (PGM) tiennent tant à la

structure des protéines qu'à la voie d'exposition des insectes:

1) les toxines Bt pulvérisées par voie aérienne sont dégradées rapidement
par les rayons UV;

2) les formulations Bt contiennent un cocktail de toxines sous forme inactive
(protoxine) et les spores de B. thuringiensis dont la présence potentialise
l'activité insecticide des protéines Bt;

3) la séquence Bt introduite dans le maïs Bt est une séquence tronquée;
4) alors que les protoxines doivent être activées par un processus complexe

qui se déroule dans l'intestin des insectes, le maïs Bt sécrète la toxine
sous forme active;

5) les insectes sont continuellement exposés aux toxines du maïs Bt qui les

produit dans tous ses tissus pendant tout le cycle, et les toxines Bt produites

par les PGM s'accumulent dans l'environnement (Hilbeck & Schmidt
2006, Rosi-Marshall 2007).

L'évaluation environnementale des cultures transgéniques
Face à la généralisation des cultures transgéniques, il devient essentiel d'évaluer

leur impact sur les insectes pollinisateurs, et en particulier les abeilles
(domestiquées ou sauvages). Des lignes directrices ont été publiées par l'EPA4

pour les tests de toxicité aiguë sur les abeilles domestiques (EPA 1996). Par

contre, on peut s'étonner que malgré leur rôle dans la pollinisation de
nombreux systèmes, les abeilles sauvages n'aient apparemment pas été testées
pour l'enregistrement du maïs Bt (EPA 1996 & 1999, Hilbeck & Schmidt 2006).
En fait, des effets inattendus sur l'abeille domestiquée ont déjà été rapportés:
une solution de Bt (var. tenebrionis), supposée spécifique des Coléoptères,
entraînait une mortalité significative des abeilles domestiquées (Vandenberg
1990). Une autre étude indiquait que le pollen de colza transgénique (ciblant
Coléoptères et Lépidoptères) interférait avec l'apprentissage par les abeilles
domestiquées (Picard-Nicou et al. 1997). Depuis, certaines études sur l'impact
des cultures Bt ont aussi révélé des effets adverses des plantes Bt sur certains
insectes non cibles (Pilcher et al. 1997, Hilbeck et al. 1998, Losey et al. 1999,
Pimentel & Raven 2000). Depuis cette reconnaissance, plusieurs auteurs ont
régulièrement averti de la nécessité d'une évaluation rigoureuse des impacts
environnementaux des cultures Bt sur les pollinisateurs, et les abeilles en
particulier (Morse et Calderone 2001). Ainsi, Keil et al. (2002) notaient qu'en raison
de la présence de la toxine active dans les plantes Bt, ces PGM étaient
susceptibles de provoquer des effets secondaires sur les insectes non ciblés, en

4 Environmental Protection Agency (Agence de Protection de l'Environnement).
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particulier les abeilles : «tous les stades de développement de l'abeille peuvent
être en contact avec la toxine si elle est exprimée dans le pollen ».

Pour évaluer l'impact potentiel des plantes transgéniques sur les abeilles, la

procédure standard pour l'évaluation de la toxicité orale aiguë des pesticides
chimiques est souvent adaptée: pour évaluer les effets directs sur les abeilles
de PGM, des solutions de saccharose contenant différentes doses de protéines

transgéniques sont distribuées aux ouvrières (Girard et al. 1998, Malone
et al. 1999 et 2001, Pham Délégué et al. 2000). Sims (1995, 1997) nourrit les
larves et adultes d'A. mellifera de solutions de sucre avec la toxine activée
CrylAc (Sims 1995) ou la toxine activée Cry2A (Sims 1997) : aucune différence
significative de mortalité n'est trouvée entre les deux lots. Arpaia (1996,1997)
donne un sirop contenant la toxine Cry3B à des colonies d'abeilles: aucun
effet de la toxine sur la survie larvaire et le poids sec des pupes n'a été trouvé.
De même, Malone & Pham-Delegue (2001) ne trouvent aucune différence sur
la longévité et l'activité de vol lorsque A. mellifera reçoit les toxines purifiées
CrylBa. Il faut toutefois noter que la toxine du maïs Bt est la CrylAb et non
CrylBa. Enfin, Malone et Pham-Délegue (2001) ont passé en revue plus de
seize études en laboratoire où seuls les produits purifiés du transgène
(protéines) étaient donnés aux abeilles adultes ou aux larves dans les ruches. Ils ne
trouvent pas d'effets significatifs sur les abeilles dans ces études. Plus récemment,

Malone et al. (2002) et Brodsgaard et al. (2003) ont évalué l'impact des
plantes transgéniques en exposant les larves d'abeilles au produit purifié du
transgène (inhibiteur de la sérine protéinase) via un protocole d'élevage in
vitro au laboratoire. En général, ces études montrent que l'impact des plantes
Bt sur les abeilles est moindre que celui des inhibiteurs de protéases5 ou
d'insecticides chimiques à large spectre (Malone et al. 2001, Keil et al. 2002).

Dans une étude portant sur l'alimentation des larves, Malone et al. (2004) et
Babendreïer at al. (2005) montrent que le pollen ou la toxine Bt n'ont pas
d'influence sur la survie ou le développement des glandes hypopharyngiennes
des nourrices, contrairement à l'inhibiteur de protéinase SBTI. Par contre, ces
auteurs mettent en évidence la toxine Bt au niveau des glandes hypopharyngiennes

des nourrices alors qu'ils ne détectent pas l'inhibiteur de protéinase
SBTI qui a pourtant un impact sur les abeilles nourrices. La durée de cette
étude était limitée à 10 jours, ce qui peut être insuffisant pour la détection
d'effets subtils. Par ailleurs, quelques rares études sont menées sur le terrain.
Un essai au champ du coton Bt évaluait divers paramètres pendant deux ans :

nombre d'adultes et de larves, poids des pupes et concentrations protéiques
dans l'hémolymphe (Huang et al. 2004). Malgré une concentration protéique
supérieure chez les abeilles des champs GM, cette différence est rejetée et
même considérée comme favorable à la nutrition De même, le protocole est
modifié entre 2001 et 2002 (changements de variétés GM et non GM, nombre

d'adultes déterminé après 10 puis 8 jours).
5 Ces inhibiteurs enzymatiques provoquent une inhibition des enzymes digestives dans
l'intestin des insectes. Les carences alimentaires provoquées par cette inhibition entraînent
finalement la mort de l'insecte.
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Cependant, ces études n'explorent que l'aspect toxicologique des cultures
Bt, et encore dans le cadre d'une prise alimentaire directe. Les effets trophi-
ques ne peuvent pas être pris en compte par des protocoles aussi simplistes.
Pour effectuer une évaluation environnementale complète, il est important
de distinguer les effets directs (toxicité aiguë pour les abeilles) d'effets plus
indirects qui pourraient cependant avoir des conséquences désastreuses sur
l'apiculture et l'agriculture. Les effets directs peuvent suivre l'ingestion des
protéines transgéniques si elles sont exprimées dans le pollen ou le nectar
des fleurs visitées (ce qui est le cas pour le pollen des variétés Bt176, Mon
810). Alternativement, des effets indirects peuvent découler de modifications
pléïotropiques du phénotype floral (changement de forme et/ou couleur de
la fleur, du bouquet d'arômes, présence/absence de défenses végétales... Ces
changements phénotypiques sont susceptibles d'influencer l'interaction plan-
tes/pollinisateurs. La désorientation des abeilles domestiquées rapportée par
Picard-Nicou et al. (1997) était en fait due à des changements pléïotropiques
de la qualité des protéines (non Bt) du pollen de colza transgénique : cette
étude montre que des modifications non intentionnelles peuvent provenir de
la relative imprécision de la modification génétique et que ces modifications
non intentionnelles peuvent jouer un rôle biologique majeur.

Enfin, une critique générale s'adresse à l'ensemble de ces études de toxicité :

dans les études d'écotoxicologie, il est important de disposer d'un témoin
négatif (blanc) et d'un témoin positif. Or, l'effet des toxines Bt est souvent
comparé à celui des inhibiteurs de protéinases (SBTI, BBI) ou insecticides
(^.-cyhalothrine, deltaméthrine, imidaclopride.) qui constituent un témoin
positif mais souvent, le témoin négatif manque. De même, quand l'évaluation
de l'impact des cultures Bt a lieu en milieu naturel, c'est toujours par
comparaison avec des champs traités par des insecticides. Par ailleurs, toutes les

semences de maïs Bt commercialisées aux Etats-Unis sont enrobées par des
insecticides et/ou fongicides, et l'utilisation de ces graines enrobées pour les
études scientifiques crée une confusion entre les divers facteurs (Mullin 2005).
Dans ces conditions, conclure que la toxicité des plantes Bt est bien moindre
ne nous apporte pas d'éléments pour une évaluation scientifique rigoureuse
mais permet de donner l'illusion d'une absence de toxicité alors que la toxicité

est juste moindre sur les paramètres mesurés.
Bien que certaines études aient détecté des effets adverses de certains

produits purifiés du transgène, il est souvent difficile d'extrapoler l'impact
écologique sur les colonies d'abeilles à partir de résultats obtenus avec de telles
études réalisées en laboratoire simplement parce que le contexte écologique
ou apicole réaliste ne peut pas être inclus dans la conception de l'étude. De
même, les tests en laboratoire ne permettent pas de reproduire des conditions

environnementales pertinentes et ne devraient en aucun cas être cités
comme preuve d'une innocuité des PGM, preuve que seules des études en
milieu naturel peuvent apporter.

Par exemple, l'extraction du produit purifié du transgène par les adultes et
les larves d'abeilles du système d'exposition de l'élevage in vitro peut être dif-
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férente de l'extraction de tissus végétaux entiers comme le pollen. De plus, les

processus écologiques et les interactions entre organismes se déroulent à des
échelles diverses: au niveau de l'individu, des populations, des communautés.
Entre chaque niveau, il peut y avoir des effets d'échelle qui ne sont pas
reproductibles en conditions artificielles. Pour des pollinisateurs comme l'abeille, les
relations sociales dans la colonie sont aussi difficilement reproductibles: «les
études in vitro en laboratoire éliminent les interactions sociales des colonies
et ont donc des limitations pour la prédiction de l'impact sur les colonies dans
des conditions apicoles réalistes» (Huang et al. 2004). Pour le coton Bt, Biao Liu
et al. (2005) insistent: «Cependant, les abeilles n'ingèrent normalement pas le
pollen dans des solutions de saccharose comme mentionné dans notre
expérience, mais dans un média complexe basé sur le nectar et la salive des abeilles
qui contient un grand éventail de sucres solubles, de lipides et d'acides aminés.
Les impacts sur les abeilles de diètes artificielles peuvent être différents de ceux
d'une diète réelle. En plus, les larves peuvent être plus sensibles à la toxine Bt

que les ouvrières adultes. Donc, nos résultats expérimentaux ne peuvent pas
complètement démontrer la sûreté du coton Bt pour les abeilles. »

En plus, de nombreux tests utilisent la toxine produite dans Escherichia coli
et non celle extraite de la PGM. Il est pourtant essentiel que les tests soient
effectués avec la toxine Bt de la PGM sans quoi l'évaluation du produit purifié
du transgène ignore les possibilités d'effets pléïotropiques ou d'interactions
des gènes dans la PGM (Uberlacker et al. 1996, Kohli et al. 1998), et l'altération
du spectre d'activité des toxines Bt (Manacchini et al. 2006). Cette altération
des caractéristiques biochimiques des protéines Bt supprime les trois verrous
(pH intestinal, protéases spécifiques et liaison au récepteur) qui garantissent la

spécificité des protoxines. Si l'on se reporte aux travaux de Marvier (2007), on
s'aperçoit très clairement que des groupes d'insectes non ciblés par les PGM
subissent un impact négatif plus ou moins important, ce qui est la

conséquence logique de l'expression des séquences Bt tronquées insérées dans les
PGM. Les nombreuses études en laboratoire qui montrent un impact inférieur
des toxines Bt par rapport aux inhibiteurs de Protéases (IP) ne signifient pas
que la toxicité des PGMsur l'abeille soit nulle. L'étude de Marvier (2007) montre

d'ailleurs que les hyménoptères auxquels appartiennent les abeilles voient
leur abondance relative fortement diminuée dans les champs de maïs ou de
coton Bt.

Conclusion

En conclusion, il n'y a pas de preuves directes que les larves ou adultes
d'A mellifera soient affectées par les toxines Bt. Cependant, la majorité des
études effectuées n'utilisent pas la toxine activée du maïs Bt et d'autres espèces

de pollinisateurs n'ont pas encore été testées. Ces études doivent aussi
prendre en compte les spécificités des castes (nutrition, trophallaxie) et elles
doivent se prolonger sur des périodes appropriées. Nous recommandons
d'établir une méthodologie appropriée qui dépasse l'approche strictement
toxicologique pour intégrer aux protocoles des éléments de complexité éco-
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logique indispensable à une évaluation réaliste. En aucun cas, les essais ne
devraient être réalisés avec d'autres formes de toxine que celle produite par la

plante Bt et à laquelle l'insecte est exposé. Pourtant la majorité écrasante des
essais de toxicité n'est pas réalisée avec le matériel pertinent. De plus,
certaines études utilisent des semences transgéniques enrobées de traitements
insecticides et/ou fongicides, connus pour leur toxicité sur les abeilles. Un tel
protocole qui confond les facteurs de mortalité (toxine Bt, insecticide, fongicide.)

ne peut pas permettre de conclure à une absence de toxicité car elle
peut tout simplement être masquée. Parmi les lacunes de l'évaluation, beaucoup

d'études ne durent qu'un an, n'ont pas le nombre de réplications qui
permette de rendre compte de la variabilité interannuelle (densité des insectes,

météorologie). La puissance des tests statistiques est rarement indiquée.
Cette imprécision méthodologique a été éclairée par les critiques de Loveï &
Arpaïa (2005).

Les toxines sécrétées par les plantes Bt sont des formes altérées qui diffèrent
sur des aspects biochimiques essentiels: les modifications structurales, la
resilience des toxines Bt dans le sol et leur diffusion dans les chaînes trophiques
exposent des organismes non cibles à ces substances insecticides. Ces
organismes non cibles remplissent des fonctions écologiques capitales comme le
contrôle biologique, la pollinisation ou le recyclage de la matière organique.
Toute altération importante de ces services écologiques aurait des
conséquences agricoles désastreuses. Dix ans de cultures Bt ont révélé un certain
nombre de recommandations qui paraissent incontestables et qui devraient
impérativement être pris en compte pour les futures évaluations:

1) Toujours utiliser la toxine pertinente pour les tests (produite par la PGM
et telle qu'elle agit chez l'insecte),

2) Construire des protocoles scientifiques sérieux (durée de l'expérience,
échantillon, répétitions et traitements statistiques...

3) Dépasser l'approche écotoxicologique pour mettre en évidence des
effets subtils ou masqués (plan de suivi des populations naturelles),

4) Ne pas privilégier certains itinéraires agronomiques (comparaison unique
avec les insecticides).

La question qui sous-tend l'évaluation de l'impact environnemental des
cultures Bt consiste à déterminer si les cultures GM sont toxiques sur tel
organisme (ou groupe d'organisme) et pas si tel autre produit (pesticides) est plus
ou moins toxique sur l'organisme considéré. Ces expérimentations ne visent
pas à établir une échelle relative de toxicité des différents produits mais à
déterminer dans les faits si une toxicité (directe ou indirecte, aiguë ou
chronique...) est manifeste. Lors des études multicentriques qui visent à évaluer
l'abondance relative des insectes, les cultures Bt sont comparées à des champs
traités par insecticides ou à d'autres cultures génétiquement modifiées (inhibiteurs

de protéases): l'itinéraire biologique est toujours absent. Pourtant,
l'impact des cultures Bt sur la biodiversité cultivée est mis en lumière par l'analyse
de Marvier (2007) : «L'indication générale de nos analyses est que si l'agriculture
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avec applications d'insecticides est le standard de comparaison et si l'adoption
de cultures Bt réduit vraiment les applications d'insecticides, alors les cultures Bt

pourraient augmenter l'abondance globale des invertébrés non cibles. Par
comparaison, si la comparaison est faite avec des systèmes de cultures sans insecticides,

certains groupes non cibles sont significativement moins abondants dans
les champs Bt que dans les champs contrôles...».
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Cuisine, santé, beauté de Christiane Cuarch

C'est un petit livre
sympathique, avec un air de
déjà vu, qui surprend par
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aux gourmands et gourmets

de tous bords.
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longtemps, afin que le lecteur
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Vous saurez que faire en cas de surcharge du foie, ou comment préparer un
masque au miel.
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