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Introduction
) L;eufeur‘éulbrésent mémoire e»Eébourhe dans 1'1le de Mindanao
(Philippines) du 15 au 24 juillet 1959, pour y enquéter sur l‘acquisltlon possible

d'une résistance 3 la dieldrine par Anopheles minimus flavirestrls, prinecipal

vecteur du paludisme ‘dans l'archipel. lLes constatations- faites- en 1958wpar les.
paludologues du service national donnaient & penser que 1'emplolxde l'insecticide
n avait pas produit les résultats escomptés. La méme annee, le Dr J. B. Mendoza,
Chef du Bureau philippin de Recherches sur le Paludisme, avait procede a quelquesi
tests préalables dont il semblalt ressortir que la sensibilité de A. m;g&ggg :

jlavirostrle 4 la dieldrine avait légérement diminué.

Les moustigues utilisés pour les essais ont été capturés dans-deux - -
localités ol des pidges employant le buffle (carabao) comme appidt existaient depuis

plusieurs années :

1) Malasila - village de 2067 habitants, "municipalité™' 'de Malasila,

province de Cotabato, 1le de Mindanao;
2) Kldapawan - petit bourg s1tué 11 kilometres de Malasila.

P1u51eu -s séries de pulverlsatlons d’'insecticides ont eu lleu dans la
région. Au tltre de la 1utte contre les parasites agrlcoles, des av1ons ont en
1952~ 1953, pulS en 1958 repandu de 1':HCH contre les acrldiens dans 1a zone de
Polomolok, dans le sud de la province de Cotabato (a une centalne de kllometres

de Kldapawan) Au début de 1959, des pulverlsateurs a pres51on prealable ont été
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employés pour traiter au DDT 25 hectares de plantations prés de Kidapawan. Aux
fins de la lutte antipaludique, Malasila a fait l'objet de pulvérisations de

DDT (2 g par ma) en février 1956 et de dieldrine (0,5 g par m2) en mai 1957,
avril 1958 et Pévrier 1959. L'agglomération de Kidapawan n'a jJamais été traitde
mais la zone la plus proche (Saguing, & 500 métres) 1'a été & 1'aide de DDT (2 g
par m2) en février 1956 et de dieldrine (0,5 g par ma) en avril 1957 et mai 1958.

A Malasila, on a enregistré chez les enfants de deux & dix ans les
indices spléniques et parasitaires ei-apres :

Indice splénique Indice parasitaire.
Date d'examen . Nombre Pourcentage Nombre P;urcentage
; e sujets. .
de sujets de cas de de sujets " spésentant
examinés splénomégalie examinés presentant
: » des parasites
Mars 1956
(un mois aprés les
premidres - 5 . ‘21 53 12
pulvérisations) .
Mars 1957 32 9:3 31 ‘ 3:2
Mars 1958 52 7,1 51 3,9
Juillet 1959 182 7,1 182 1,1

Un petit groupe.de nourrissons a fait l'objet d'examens avant et aprés les
pulvérisations d'insecticides & action rémanente; on n'a trouvé chez aucun d'eux
de parasites du paludisme. Lors du séjour de l’auteurrde ces lignes, le méme
résultat a été obtenu pour douze nourrissons examinés par les paludologues du:‘

Service,

A Malasila, le seul vecteur est Ahqﬁheles minimus fia&irostris dont la popu-
lation atteint sa densité maximum en juin-juillet. Avant les pulvérisations a
effet rémanent, on avait en plein jour éapturé au plus 0,5 flavirostris par heure
& 1'intérieur des habitations et 15,4 par heure & l'extérieur. Pour la nuit, les
taux les plus élevés étaient de 16,5 par heure pour les piéges utilisant le buffle

comme appit, et de OLOS par heure pour les piéges utilisant 1l'homme comme appit.
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Depuils le début de 1959, des collectes de moustiques en?;été,pratiquées .
hebdomadairement la nuit dans deux maisons traltées de Malasila. Dans l'une d'elles

on a, une nuit de mars 1959, pris 96 femelles de flavirostris et, une nuit dtavril

de la méme annee, 98 individus de cette espéce (2 males et 96 femelles) Dans ,
l'autre, 1e maximum a été de 41 femelles de flavirostris une nuit de Juin 1959

Lorsqu il a eu connaissance de ces chiffres élevés de- captures dans .des
habitations traitées un ou deux mois auparavant i:la dieldrine, le Dr J. B. Mendoza
a chargé une équipe d'enquéter & Malasila et dans les- envarons“L!équipe,ydont;tous
les membres appartenaient & 1'Institut de Paludologie de Tala,<a commencé ses
travaux au début de Ju;n 1959. Les premieres constatations ont fait apparaﬁtre la
possibilité de l'acquisition par A. minimus flavirostrls d'une resistance é la.
dieldrine.“ | | -fmf;“w““

Recherches en laboratoire et sur 1e terrain

‘ On a testé la sensxbilité d'anopheles aux insecticides dans.le labora-.
toire non traité de 1'agglomération de Kidapawan. Pendant.toute la durée. des
essais, la température de la pilce a varié entre 75 etigﬁjgfe#~}ei§egre d'humidité.
entre 76 et QQ %. Tous les tests ont été effectués par MM. Dentiset Del Rosario

que 1'auteur de ces 1ignes avait au préalable spécialement formés. Il .a personnels
lement dirigé les travaux de ces deux chercheurs pendant la periode du 15 au

-

23 Juillet 1959. B “'» | et

Ies moustiques adultes, pris au début de la matinée dans des piéges -
utilisant le buffle comme appdt, ont été soumis aux épreuves aprés une & deux
heures de séjour en cage. Seules des femelles gorgdées ont été utilisées. On s’est

efforcé d'isoler les flavirostris, mais en raison de difficultés pratiques, il a

été impossible d'éviter de temps & autre un mélange d'especes anophéliennes dans

un méme tube.

Ia deuxidme série de tests (15-23 juillet 1959) a eu lieu une semaine
environ aprés que les papiers imprégnés de dieldrine & 4§ # avaient, en principe,

cessé d'@tre actifs. Toutefois, des expériences 3 l'aide de %8 papiers sur un
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groupe témoin d'Addes aeygpti (souche de Tala) élevés en laboratoire ont donné des
morts 24 heures aprés exposition 4 des concentrations de 4 %, 1,6 %’et’o,B‘%

le tableau I 1nd1que ‘les résultats des tests pratiqués sur des anophéles
adultes. Moins de 50 % des A, minimus flavirostris de Malasila ont été tués par la.
dieldr:lnehOS%,16%et4%,30%&57%ontététuesparleDDTé.O,‘j% Les

a

sujets de la m@me espéce pris & Kidapawan ont accusé un taux de mortalité de 57 %
pour la dieldrine 2 1,6 $ et 2 4 %, et de 59 % pour 1le DDT % 0,5 %, Le IDT 2 2 %

a tué un petit nombre d'anophéles de chaque'lOCalité.

Dans le cas des A. vagus limosus des deux localites, il n’y a eu que
49 % a 65 % de tués par la dieldrine 2 1,6 %, mais 92 % & 94 % de tués par le
DDT & 2 %. Quant aux A. maculatus, la mortalité a été de prés de 100 % pour la‘
dieldrine & 0,8 %, de 100 % pour la dieldrine & 1,6 % et & 4 &.

Quelques autres espéces anophéliehnes‘oht'aﬁséi été SOﬁmiSes‘éuxgéﬁfQGGé;
mais le nombre des sujets était trop faible pour permettre des conclusions valables.
On peut toutefois, & titre de rermignement préliminaire, éignéier que tous les ’
A. kochi et les A. tessellatus ont été tués par la dieldrine & 0,8 %, & 1,6 F et

3 4 %; les concentrations -de dieldrine & 0,8 % et 1,6 % ont donné respectivegent
71 % et 93 % de morts chez A, ludlowi, 75 % et 93 % chez A. subpietus indeflnitus.

Sur 9 flavirostris, 5 seulement sont morts apres avoir été exposés

pendant deux heures au lieu d'une heure comme d'habitude, & des papiers impregnes
de dieldrine a 4 %. ’
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Des essais spéciaux ont été pratiqués sur deux groupes de flavirostris

nés de larves qui avalent survécu & une exposition de 24 heures & des solutions
de dieldrine & 0,02 p.p.m., 0,1 p.p.m. et 0,5 p.p.m, ou 'HCH & 0,02 p.p.m. et
0,1 p.p.m. Les résultats ont été les suivants : '

TABLEAU II

Expositions successives d'adultes nés de larves ayant survéqu % des tests

A. m. fla#irostris ﬁés de iarves ayant survécu
~ -, & des essais & 1'aide de :
Dieldrinc'a 0,02, HCH & 0,02
Date d'exposition _ 0,1 ou 0,5 pepels - ~ . ou 0,1 p.p.m.
2 des papiers , S P —— - .
imprégnés + RN E g é £ £ & g
Nombre| ‘Nombre | Nombre Nombre
de mousd Morts [de mous-jMortsfe mous- Mortside mous-|Morts
tiques tiques tiques tiques
1) 20/7/59 - dieldrine
41,6 % 6 0 T 0 3 0 5 0
2) 21/7/59 - mBmes sujets '
- dieldrine a , ' '
L % : : -6 0 T 0 > 0 5 Y
3) 22/1/59 - mémes sujets , :
-DDT20,5% | '6 1 7 1 3 0 5 2
3) 23/7/59 - survivants ’ '
-ppral1g | 5 |3 6 4 3 3 3 2

Ces chiffres léisseht_sﬁppoéer qb'une lignée plus ou moins résistante

de flavirostris s'est trouvée:isoiée'aprés l'exposition de larves & des solutions

de dieldrine et d'HCH. Tous les adultes issus de ces larves ont survécu aprés avoir
été exposés successivement 3 de la dieldrine & 1,6 % et & de la dieldrine & 4 %.
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Aux fms d‘exper'.f.emes sur des larves d‘anopheles, on a pris da.ns un.

ruisseau des environs de Malasila des flavirostris .au, quatrléme stade larvaire

qu’ on a étudiés conformement a la methode de l'OMS I.es solutions d'lnsecticldes

ont été essayées sur des 1arves d‘aegygtl elevees en. laboratoire et se sont révé-

lées satisfaisantes. Le tableau IIT donne les resultats obtenus

TABIEAU IIT

Expériences sur des larves d’A. m. flavirestris et d'Agdes aelQ_

flayirostris aegypti
" Insecticide Nombre  de o }:Lié ‘Nombre de |
‘ sujets soumis %de. sujets soumis % de :
' : 5 80 { mortalité : , _ mortalité
- aux -essais {- - TR e AR @88y T
‘ 4 z SN SO
Dieldrine & 0,02 p.p.m. 119 10 . s 40 T 100
0,1 p.p.m.. 125 31 45 o 100 -
0,5 P.«p.m. 133 70 - =
ECH gamma 3 0,02 p.p.m. 106 TR I - TN N [ .- ottt
0,1 p.p.m. 132 60 25 100
0,5 pep.m.’ 64 100 . e -
DDT & 0,004 p.p.m. 127 RS RS S ig
0,02 p.p.m. 132 90 4q 5. .
0,1 p.p.m. 61 100 45 - 100~
Groupe témoin 147 .3 3~:ru38v;. ‘ 0

. Dans le cas des flavirostris, les essais, effectués entre.le 16 et

le 21 Juillet 1959, ont été répétés sept fois (chaque ‘fois avec 20 2725 larves): "

sauf pour 1'HCH & 0,5 p.p.m. et 1¢ DDT & 0,1 p.p.m., pour.lesquels ils.ne llont : -

été que trois fois; dans le cas des aegypti, -les essais, -effectués-les 20-et.

21 juillet 1959, ont été répétés une fois ou deux seulement.:: -~

I1 ressort du tableau III qu'une concentratlon de dieldrine aussi for‘te

que 0,1 p.p.m. n' a pu tuer que 31 % des flavirostris alors que l'hCH gamma é

0,1 p.p.m. en a détruit 60 % et le DDT &

0,1 p.p.m. 100 %.
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le taux de nulliparité dans quatre esptces anophéliemnes a été étudié
par l'examen des'trachéoleé des ovaires selon la méthode de Detinova (1945). Les
recherches ont été faites par Mile Cagampang sous le contrble direct de l'auteur
du présent mémoire. Tous les éujets provenaiént de Malasila et de Poblécion. Le
tableau IV donne les résultats des dissections opérées. o :

TABLEAU IV

Détermination des taux de nulliparité d’aprés l'état
- des trachéoles des ovaires

- 1 Pll
- ) Nombre de | Pourcentage de
Espéce .femelles " femelles ayant (probabilité pour le
moustique de survivre
~ disséquées pondu
; » une Journée)

A.m, flavirostris 164 91 . 0,96

A. vagus limosus 126 79 0,89

A. maculatus 59 81 1. 0,90

A. ludlowi ) 1 26 (5] 0,86

Autrement dit, le taux quotidien de mortalité étéif de 4 % pour
flavirostris, 10 % pour maculatus, 11 % pour limosus et 1% % pour ludlowi.

Discussion

1. Résistance aux insecticides chez les anopheles adultes

On ne disposait pas de données de base concernant la C pour les

L
flavirostris dans Yes zones non traitées par pulvérisations. Cepezgant, pour des
anophéles de la mBme espéce capturés dans une des localités (Kidapawan), ol 1l'au~
teur de ces lignes vient de séjourner, la publication ATME No 4 de 1'OMS (octobre-
novembre 1957) indiquait la dieldrine & 0,03 # comme concentration létale pour

la moitié des sujets. Ce chiffre avait été obtenu dans la zone aprés un cycle de

pulvérisations de DDT et un cycle de pul&érisations de dieldrine.
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I1 ressort des derniéres constatations qu'ad Malasila, la CL

, ; 50
flavirostris se situe au-dessus de la dieldrine & 4 %, Cela signifie que la résis-

pour les

tance de 1l'anophéle & la dieldrine dans cette localité a augmenté d*au moins .

100 fois par rapport au niveau "normal” (concentratiqn‘é 0,03 %). De leur cbté, .

les flavirostris de Kidapawan ont manifesté une résisiance 3 la dieldrine repré-

‘sentant plus de 50‘fdis le chiffre de base.

I1 est assez etonnant d'avoir obtenu la méme mortallte de flavirostrls

pourvdeug concentrations de dleldrine : 1,6 B et 4 %, Le phénomene tient peut-etre ,
A ce que les sujets étudiés constituaient une population héterogene dont 1es 1ndi-
vidus sensibles (et, le cas échéant les hybrides) ont été tués par l'un ou l autre

BN

des deux préparations, alors que les résistants ont survécu & l'exposition aux
deux. Si tel est le cas, les moustiques résistants homogzygotes sont actuellement

dans la proportion d'a peu prés 64 % & Malasila, d'a peuipbes 43 %>§ Kidaéewan.

. 1a CL56 du DDT pour les flavirostris résistants & la dieldrine s'est

établie 3 environ 0,5 %. I1 semble que cette espéce ait eccru d'approximativement

eing fois sa tclérance au DDT par rapport au chiffre de 0,09 % enregistré comme .

CL o pour une souche normale d'un anophéle trés voisin, A. minim= minimus, &

50
Taiwan. Cette tolérance plus grande au DDT est probablement liée & la résistance o

& la dieldrine. A Java, l'auteur du présent mémoire a constaté qu'A. subpictus

pubpictus résistant 4 la dieldrine présentait une tolérance quadruple au DDT.

En ce qui concerne A. vagus limosus, la résistance observée & la diel-

drine est 50 fois plus grande que la normale indiquée par des expériences sur

A. vagus vagus & Java (CLBO : 0,035 % pour la dieldrine). Toutefols, A. vapgus limosus
est resté sensible au DDT.

I1 n'est pas non plus sans intérét de noter qQu aprés sélection des

larveés au moyen d'insecticide, les Jjeunes flavirostris a Jeun ‘peuvent tous survivre

Y 1'exposition 2 de la dieldrine & 1,6 % puis 3l %, Apres avoir été exposes a du
DDT & 0,5 %, les moustiques ont &té transportés de Kidapawan % Davao en auto
(trois heures de trajet), puis le lendemain matln,de Davao é Manille en avion'

(deux heures et demie de trajet); la plupart d'entre eux ont survéeu.
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2., Résistance aux insecticides chez les larves de A.m. flavirostris

On doit, en régle générale, soupgonner l'existence dlune résistance si la

CL50 observée pour les larves est, dans le cas du DDT, supérieure a 0,1 p.p,ﬁ. Ie

chiffre est beaucoup plus bas pour la dieldrine.

Dans les derniers essals, la CL50 enregistrée pour les larves de fla#irostris

a été d'environ 0,2 p.p.m, dans le cas de 1lc dieldrine, d'un peu moins de 0,1 p.pem.

dans celuil de 1'HCH gamma, Il est donc manifeste que les larves de flavirostris ont
acquis une forte résistance & la dieldrine et manifestent une résistance croisée A
1'HCH. Malheureusement, on ne possédait pas de chiffres de base permettant des com-

paraiséns.

3. Longévité plus grande des flavirostris résistants i la dieldrine

Dans la publication ATME N6 B ge 1'OMS (1957), Macdonmnld estimait & 0,901
la probabilité de survivre pendant un jour pour une souche sensible de flavirostris

des Philippines; il se fondait sur les indices sporozoftiques et les taux d'infection
totale signalés par Manalang. Le chiffre obtenu cette fois-ci, en utilisant la méthode
mise au point en URSS d'examen de 1'état des trachéoles des ovaires pour distinguer
les femelles nullipares des femelles ayant déja pondu, est de 0,96 pour les flaviros-
tris résistants 2 la dieldrine, Il s'ensuit que le taux de mortalité quotidienne
n'est que de # % pour la souche résistante i la dieldrine, contre 9 % pour la souche

sensible,

‘4, les flavirostris résistants % la dieldrine et le programme d'éradication
du paludisme aux Philippines

Dans les premiers temps de 1‘'exécution du programme de lutte antipaludique
aux Philippines, on utilisait du DDT. Aprés un ou deux cycles de pulvérisations, on
résolut, pour des raisons indépendantes de la sensibilité des aﬁophéles aux insecti-
cides, de recourir & la dieldrine, Dgpuis~1a fin de 1958, on est revenu au DDT dans
certalnes zones du pays, mais dans d'dutreé on continue & employer dé 1a dieldrine

pour épuiser les stocks.
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A la suite de la découverte de flavirostris résistants a la dieldrine, 1l
8 été décidé d'interrompre immédiatement les pulvérisations de dieldrine dans 1! en-

semble du pays et de remplacer cet inseeticide par le DDT. Afin de savoir Jusqu
quel point 1es flavirostris de la souche résistante a la. dieldrine sont répandus aux

Philippines, une . équipe. nationale doit prochainement procéder A des expériences dans
plusieurs zones, notamment & Palawan, Mindoro et dans le nord de Luzon. Ultérieure-
ment, cette équipe se rendra & Leyte, dans une zone non traltée, pour obtenir des

données de base sur la sensibilité des anophdles locaux aux insecticides,

Conclusions

Anopheles minimus flavirostris, principal vecteur du paludisme aux Philip-

pines, a acquis dans les deux localités de Mindanao ol a eu lieu l'enquéte une forte
résistance & la dieldrine, une certaine résistance croisée i 1'HCH et probablement
une tolérance accrue au DDT, C'est peut-&tre en raison de ce phénomdne que les efforts
déployés pour interrompre la transmission du paludisme dans certaines régions des
Philippines ont échoué jusqu'ici,
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