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L'introduction dans la pratique visant interrompre la transmission de cer-

taines infections, des "produits insecticides de contact" - DDT' et HCH (synthétisés

déja depuis le sidcle passé respectivement par Zeidler, 1874, et Faraday, 1825, et mis
en valeur par P, Miiller en 1940 et par les chercheurs américains d&s 1933) a certai-
nement inauguré une nouvelle &re dans la médecine préventive : celle de 1l'éradication

des maladies transmissibles par certaines espdces d'arthropodes.

L'enthousiasme général stimulé par les premiers résultats obtenus dans la
lutte contre les épidémies et contre les vecteurs de maladies transmissibles - le palu-
disme en particulier - détermina rapidement une activité scientifique intense en vue

d'améliorer les produits chimiques et les méthodes d'emploi.

Rappelons un autre fait bien conmu @ l’apparition de la résistance au DDT

chez Musca domestica une annde sculement apreés 1’application du DDT : en Suéde (1946),

au Danemark (1946) et dans la province de Latina - Italie (1947). Le phénoméne de
résistance aux insecticides s'étendait progressivement‘é dlautres arthropodes vecteurs,
détectds tout particulidrement dans les zones d'emploi maximum des insecticides, pour
arriver & 72 espéces d'arthropodes en 1960 (Brown, 1961). Le signal d'alarme de Gréce
(1951) ol 1'on constatait 1lapparition d'une résistance physiologique chez Anopheles

sacharovi (Hadjinicolaou, 1954; Livadas, 1954; Livadas & Georgopoulos, 1953) devenait
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un fait courant pour une série dlanophélinds vecteurs du paludisme, dont le nombre

total atteignait 28 espéces en 1961 (OMS, 1961).

Les différences de réactiocn manifestées aux insecticides par les souches
locales - dans les conditions naturelles de leur écologie - en rapport avec les mé-
thedes d'application déterminent 2 présenter les observations faites en Roumanie,

pays & climat continental.

BEmploi des insecticides en Roumanie, Les insecticides & effet rémanent

ont été introduits en Roumanie en 1945-1946, tout d'aberd contre les péddiculinds
pour lutter contre 1'épidémie de typhus exanthématique survenue aprés la guerre en
Moldavie puis, & titre expérimental, contre le paludisme au cours de 1llannde 1947,
dans quelques localités situées dans la vallée du Danube et au nord de la Dobroudgea.
Des pulvérisations anti-anophéliennes, étendues en 1948, étaient effectudes & partir
de 1949 & une grande échelle, sur une superficie approximative de presjul un tices

du pays, dans les zones endémiques (Ciucd, 1956; Ciuci et coll., 1957).

Des enquétes épidémiologiques et des recherches entomologiques antérieures,
effectudes dans différentes régions du pays, apportaient une collection d'informa-
tions précises sur la répartition des especes anophéliennes vectrices (Alexa et
coll., 1943; Atanasiu & Ionescu, 1944; Duport, 1944; Leon, 1910; Martini & Zotta,
1934; Ungureanu, 1947; Zotta, 1932; Zotta et ccll., 1946), sur leur biologie et
sur les zones dlendémicité, et permettaient dds 1949 d'organiser la lutte antipalu-

dique sur des bases scientifigues réelles.

Les vecteurs du paludisme : A. atroparvus, A. m. messeae, A. m, maculi-

pennis et A. sacharovi sont distribués dans notre pays - habituellement en faune

associde - avec prédominance soit de l'une soit de l'autre espéce, suivant les con-

ditions orchydrographiques et climatiques locales. A. sacharovi, 1'espéce vectrice

la plus anthropophile de notre pays, responsable de la transmission de graves épi-

démies dans le passé sur le littoral de la wer Noire (Cantacuzino & Lupascu, 1944;
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Ciucd et coll., 1948; Zotta et coll., 1943; Zotta et coll., 1944), présente une aire
de distribution restreinte a une étroite bande littorale de 10 & 15 km (Lupascu et

coll., 1958). Dans le reste du pays, c'est A. atroparvus qui se trouve plus large-

ment distribué sur les lignes intérieures en gites larvaires, légérement saumitres,

ainsi que sur le littoral, associé & A. sacharovi. Ces anophéles vecteurs sont

<

hibernants & partir du mois de novembre et jusqu'a la fin du mois de février, ou au

début dqu mois de mars, a l'exception d'A. atroparvus qul est semi-hibernant; au

cours de l'année se succédent de cing & sept générations.

La période de transmission, qui commence en général au mois de juin, dure

de 115 & 140 jours pour P. vivax; elle est beaucoup plus bréve pour P. falciparum,

elle est moins bien précisée pour P. malariae.

Les caractéristiqués d*endophilie et d'endophagie des vecteurs locaux
justifiaient 1'emploi a priori des pulvérisations imagocides dans 1l'ensemble des
mesures antipaludiques instituées parmi lesquelles figure le traitement radical des

cas positifs.

Dans le programme d'éradication du paludisme - avril 1955 - les insecticides

employés surtout sous forme de sclutions é&taient pulvérisés dans les zones en phase
d'attaque, & raison de 2 g de DDT technique par m2 et de 0,25 4 0,30 g de gamma HCH
par m2. En tenant compte de 1‘apparition de la premiére génération d'anophéles
adultes qui a lieu généralement & la fin dlavril, ou au ddbut du mois de mai, on
commengait les opérations imagocides, jusqu'en 1961, deux & trois Semaines avant
cette date, les opérations de désinsection n'étant pratiquées en éénéral qu'une
seule fols.par an. Dans le caé d'une augmentation de la densité anophélienne au
cours des générations successives on répétait la pulvérisation dans la localité
incriminde. Le traitement larviéide a l'HCH 4 la dose de 0,005 & 0,006 g d'isomére
gamma par m2 (Duport et coll., 1956) a été pratiqué sur deux zones restreintes et

pour une breéve durée afin de protéger les travailleurs sur deux grands chantiers.

L'évaluation entomologique de 1'efficacité des insecticides et du rythme

opérationnel, effectuée au cours des différentes étapes, comportait la mesure de la
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densité anophélienne dans des localités pulvérisées et non pulvérisées et la détermi-
nation de 1'effet rémanent de 1l'insecticide par la méthode biologique d'application
mirale. A partir de 1956, 1# méthbde de Busvine-Nash a permis de déterminer la sensi-
bilité des anophéles adultes aux insecticides et & partir de 1958 celle-ci a été
remplacée par la méthode de 1'OMS.

Jusqu'en 1961 les résultats des observations entomologiques et des tests
- effectuds en collaboration dans le cadre des recherches coordonnées par 1'Organi-
sation mondiale de la Santé (Ciucd et coll., 1957; Duport & S¥ndulesco, 1958; Duport
et coll., l958; Ungureanu, 1957-1960) - permetaient les conclusions suivantes :

a) maintien de la sensibilité des anophdles vecteurs locaux représentés par

les variétés messeae et maculipennis du groupe maculipennis et des especes

A. atroparvus et A. sacharovi, sur tout le territoire étudié et méme dans les

localités ol les aspersions aux insecticides rémanents s'effectuaient conti-

nuellement & titre expérimental depuis 11 & 13 ans;

b) hausse de la tolérance au DDT pendant 1'époque préhibernale, sans dépasser

la concentration létale moyenne (CL

50

élevée que les valeurs enregistrées pendant 1'été;

= 3,2 %), valeur de deux % trois fois plus

e¢) hausse de plus de dix fois pour le gamma HCH (CL5

0
dieldrine (CL50 >1,6 %).

. Ces données corroborées par 1'absence d'anophéles ou leur trés faible den-

>0,08 %) et pour la

sité, ainsi que par 1'absence des cas de paludisme dans les localités pulvérisdes,
montraient la possibilité d'utiliser de manidre suivie (1961), comme anophélicide,

les hydrocarbures chlorés, insecticides employés jusqu'id ce moment.

Notons que depuis 1961, déja plus des deux tiers de la zone endémique du
pays étaient en phase de consolidation, ce qui entrafnait une importante réduction
des aspersions; de ce fait, le probléme de la résistance aux insecticides chez les

anophdles de notrg pays représentait un risque de moins en moins grand.
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Une évaluation de la sensibilité au cours des anndes suivantes - 1961 et
1962 -~ dans un nombre réduit de localitds d'étude, ainsi que dans quelques localités

en phase d'attaque, nous a permis de constater les faits suivants.

Des observations et des tests effectuds au cours des années 1961/1962 ont
porté sur des anoph®les femelles, récoltdes dans 20 localités situdes dans les régions
d'Arges, de la Dobroudgea et de Bucarest. Les donndes enregistrées dans le tableau
résumé (tableau 1) représentent les résultats obtenus pendant 1'intervalle du 15 juin
au 15 septembre, marqué d'habitude dans notre pays par une plus grande sensibilité
des anopheles aux insecticides. Dans le cas des récoltes et dates répétées, les

résultats se référent & la valeur moyenne.

-,

La faune anophélienne était représentée dans la plupart des localités
étudiées par une population mixte. Dans ces cas, vu 1'insuffisance des donndes, on

n'a considéré que 1l'esptce prédominante.

DDT. Les résultats obtenus montrent une variation de la CLBO de 0,98 %
(Beibugeac, 1962) & 3,6 % (Calomfiresti, 1961). Dans sept localités (Calomfiresti,
Tigénesti, Vitdnesti, Stefanesti, Creata-Lesile, Hagieni, M. Kogalniceanu), on a
obtenu, soit une année soit deux anndes de suite, des CL50 variant de 2,2 % & 3,6 %.

De méme, en 1961, la mortalité correspondant. & 1'exposition d'une heure au DDT &

4,0 % était de 58,2 % & Calomfiresti; de 60 % & Tigdnesti, et de 62,0 % & Creata-Lesile.
Toutes les données obtenues dans ces sept localités montrent une certaine réduction de
la sensibilité au DDT de la faune anophélienne.. Dans la formule anophéliemne locale,

A. atroparvus était associé avec A. m. maculipennis et A. m. messeae, prédominant &

59,3 % & Creata-Legile en 1962 et 4 95,2 % & Vitanesti en 1962.

Dieldrine. En ce qui concerne la réaction & la dieldrine, que nous n'avons
Jamais utilisée dans le pays, dds le commencement des recherches apparaissaient de

grandes différences entre les valeurs des CL50. Dans dix localités a4 A. m. maculipennis

ou A. m. messeae prédominant ou en faune pure, les CL 0 pour la dieldrine - variant

5

entre 0,15 % et 0,50 % - confirmaient une sensibilité normale & cet insecticide.
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Par contre, dans huit localités de la région de Bucarest (Calomfiresti,
Tiganesti, Vitanesti, Stefanesti, Creata-Lesile, Pfrlita, Hagieni et M. Kogalnigeanu),
les CLSO ont été, i une seule exception, > 1,6 % ou > 4,0%. On y enregistrait en

1952 des pourcentages de mortalité aussi faibles que ceux qui suivent : B % aprés

une heure @' exp051t10n et l 6 % A Calomf1re°t1 et 12 % & M. Kogalniceanu et Vitanesti.

En prolongeant durant 24 heures 1'exposition & cette concentration, la

mortalité est restée aux faibles valeurs de 8 % & Vitanegti, 11 % & Calomfiresti et

z

12 % 4 M. Kogalniceanu. La movtalitd encegistirde pour les concentrations élevées,
ainsl que les CL50 obtenues dans les huit localités, renrdsantent des valeurs plus de

10 fois supérieures & celles caractérisani une zensibilité normale & cet insecticide,

~* prouvent done 1'existence dfune forte résistance a la dieldrine. C'est A. atroparwvus

ui prédominait dans la faune anOphellenne locale.

Tl est & remarquer gue 1l'on a constaté dans les m@mes localités (& 1'excep-

tion d'un ou deux exemples) une sensibilité autant au DDT qu'd la dieldrine et que

c'était_A. m. maculipermis et A. m. messeae gui prédominaient dans la faune locale.

En tenant compte que.les épreuves dans la plupart de ces huit localités ont’
été effectuées pour la premiére fois en 1961 ou 1962, il est difficile de dire si la
~ésistance & la dieldrine signifie 1l'apparition d'un phénoméne, ou si elle révdle un
phénom&ne préexistant. Toutefois, & Creata-Lesile et particulidrement & Pirlita, les
tests ont éié effectués d'une manidre plus suivie. A Pirlita, la CL50 >1,6 % au
cours du mois d'aofit 1961 représente une augmentation apparue cette méme année de
plus de 10 fois par rapport aux valeurs ¢tablies pour la dieldrine pendant 1'inter-

valle 1958-1960.
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TABLEAU 2.  VARIATION DE LA SENSIBILITE A LA DIELDRINE DANS UNE
IOCALITE PULVERISEE ET DANS UNE LOCALITE NON PULVERISEE

Especes (ler juillet -15 septembre) % CLsg a4 la dieldrine %
Localite Arnee A. m. macu- A. m. A. atro- Juillet .Aoﬁt Sepﬁanbna
lipennis messeae parvus ler-31 ler-31 ler-15
1958 - 3755 62,4 0,12 0,15 0,37
. 1959 10,0 33,5 56, 4 0,10 0,12 0,320
19A§i;;;jnca 1960 - 49, 4 50,5 0,20 | 0,16 -
1961 8,8 3k, k4 56,6 - >1,6 -
1962 - 52,9 47,0 - >1,6 -
. 1958 11,4 81,6 6,8 0,14 - 0,27
et oe | osa | En | s | | D |-
puiver 1962 - 40,6 59,3 >1,6 - > 14,0

En tenant compte que cette forte résistance & la dieldrine s'est manifestée
soit dans les localitds traitées aux insecticides pendant quelques années seulement,
soit dans des localités non traitées commé Stefanegti et Creata-Lesile, ou bien pulvé-
risées une seule année - Calomfiregti - la cause qui a déterminé ce phénoméne ne peut

8tre mise en relation seulement avec 1'emploi des insecticides.

En ce qui concerne 1'espdce A. sacharovi, identifide en 1961 en association

avec A. m. messeae & Enisala et Visterna ol elle atteignait des pourcentages respectifs

de 84,1 % et 99 %, on 1'a trouvée sensible aux deux insecticides, les CL50 3 la dieldrine

étant respectivement 0,29 % et 0,24 %. I1 est encore & remarquer qu'i Enisala il s'est

produit récemment une importante augmentation de la CL_. & la dieldrine : de 0,29 %

50

(1961) & > 1,6 % (1962). Cette apparition de la résistance coincide avec une diminution

considérable du pourcentage de 1'espdce A. sacharovi en faveur de A. m. messeae et

A. agtroparvus (tableau 3).
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TABLEAU 3. VARTATION DE LA SENSIBILITE A LA DIELDRINE
A ENISALA ET VISTERNA (1241.-1962)
Espéce % Dieldrine
. Date.. A. m. messeae| A. atroparvus|A. sacharovi CLSO MPrtalite
x _ % 4 1,6 %
1961 Juillet 28,6 - 71,4 0,43 97,0
aofit 3,1 - 96,8 0,16 100
962 juillet 88,9 11,0 - >1,6 36
aofit 21,7 759 2,3 [>1,6 30,6

nir par le DDT une souche sélectionnée d'A. atroparvus, provenant d'oeufs pondus
par plusieurs femelles capturdes dans une localité non pulvérisée. On effectuait

1'exposition des larves au aébut du quatridme stade selon la méthode de 1'0MS. Les

Recherche de laboratoire. On a également effectud des essais afin d‘qbte-

valeurs établies pour la souche originelle ont &té : 0,0096 p.p.m. (CL50) et
0,026 p.p.m. (CL80).

Les données obtenues au cours de 1'exposition de 18 générations successives
- & 1'exception de la onzidme - montrent une importante réduction de la sensibilité,

rerlétée par une multinlication de 1la CL50 de 47,9 fois par rapport & celle de la

”
’

miéras générations ~ présentait pour les suivantes des oscillations, pour aboutir &

la dixieme génération & des valeurs dix fois plus élevées que celle de la souche

originelle.

La suppression du contact avec l'insecticide au cours des deux générations
- dix-neuviéme et vingtidme - a été accompagnée d'une réduction nette de la résis-
tance déja enregistrde. Les résultats des tests ont montré les diminutions suivantes
pour la CLSO: de 0,46 p.p.m. (dix-huititme) 2 0,20 p.p.m. (vingt et unidme) et la
CL8O: de 1,50 p.p.m. (dix-huitiéme) & 0,45 p.p.m. (vingt et unidme). Les écarts des
valeurs obtenues pour les générations successives de la souche Q'A. atroparvus non

traitées ont atteint 3,6 fois (CLSO) et 4,4 fois (CL80) les valeurs respectives les

plus basses.

souche originelle et de 57,7 fois pour la CL

L'aceroissement progressif de la CL

80°

5C

et de la CLg, - pour les quatre pre-
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Conclusions

b

L'introduction en Roumanie des insecticides & effet rémanent - DDT et HCH -
dans les programmes de lutte antipaludique (& titre expérimental en 1947 et dans le
programme d'éradication en 1955), associde au traitement radical des cas, a &été suivie

des 1le début d'un succés remarguable.

Tenant compte de 1'endophilie et 1’endophagie des vecteurs locaux (A. atro-

parvus, A. m. messeae, A. maculipennis et A. sacharovi), les insecticides ont été em-

ployés surtout comme imagocides.

Les observations et tests de sensibilité aux insecticides des anopheles
adultes pratiqués en Roumanie selon les méthodes Busvine et Nash et OMS respectivement
4 partir de 1956 et de 1958, portant sur plus de 100 000 anophtles femelles, capturés
dans différentes localités situdes dans les aires endémiques, indiquaient dans 1'inter-
valle 1956-1960 : a) l'existence d'une sensibilité normale aux insecticides DDT, HCH et
dieldrine; b) une augmentation de la tolérance dans la période de préhibernation, les

'CL5anant augmenté deux ou frois fois pour le DDT et plus de dix fois pour la dieldrine

et le HCH, par rapport aux valeurs les plus faibles enregistrées au cours de 1'été,

Les résultats des observations et des tests effectuds en 1961 et 1962, dans
20 localités, situdes dans les régions d'Arges, de la Dobroudgea et de Bucarest, ont

été fort différents, et révélaient :

- une sensibilité normale au DDT et & la dieldrine dans onze localités & prédominance

de A. m. maculipennis et A. m. messeae;

- une tolérance accrue au DDT dans sept localités aux valeurs (CL50

celles obtenues habituellement pendant la période de préhibernation;

) similaires a

- unc résistance & la dieldrine, avec des CL501>1,6 % et >4,0 %, dans huit localités;

- la résistance & la dieldrine et une certaine toldrance au DDT dans les mémes loca-

lités - & une seule exception - oh A. atroparvus et A. m. messeae associé avec

A. m. maculipennis sont prédominants & 59,3 % et 95,2 %;
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- que l'espéce A. sacharovi, identifide en 1961 dans deux localités, dans des pour-

centages de 84,1 % et 99,0 %,a été sensible aux deux insecticides. La diminution

trés accentuée d'A. sacharovi en 1962 en faveur d'A. m. messeae et A. atroparvus,

observée dans une localité, correspond & 1l'apparition de la résistance & la diel-

drine pendant cette méme année.

L'apparition de la résistance & la dieldrine en 1961 constitue un fait impor-
tant, mais si 1'on tient compte toutefois d'une série de constatations, & savoir :
que 1'année 1961 représente la septiéme amnée du programme national d'éradisation du
paludisme, date & laquelle plus des deux tiers du territoire & paludisme endémique se
trouvaient en phase de consolidation; que sur 28 cas de paludisme enregistrés en 1961,

DY

un seul cas nouveau a P. vivax, d'origine indigéne, est apparu dans une zone non pulvé-

risée; le reste étant représenté par 22 cas & P. malariae - dont vingt provoqués par
transfusion des donneurs & infection latente inconnue depuis plus de dix années - et

qufil ¥y a eu c¢ing rechutes & P. vivax, on peut affirmer que, bien que i'on ait trouvé
une légere augmentation de la tolérance au DDT, dans quclques localités, cet Insecticide,
pratiquement le seul utilisé dans les opérations antianophéliennes au cours des derniéres
années, reste nédanmoins un produit actif, justifiant la possibilité de son emploi éven-

tuel pour aboutir en temps prévu & la réalisation de 1'éradication du paludisme, dans

le pays.

Résumé

by

L'emploi & grande échelle des insecticides & effet rémanent DDT et HCH en
Roumanie s'est fait 3 partir de 1949 dans le programme de lutte antipaludique et en 1955
pour le programme d'éradication. Dans la lutte contre les vecteurs locaux, endophi.es et

endophages ¢ A. atroparvus, A. m. messeae, A. m. maculipennis et A. sacharovi, les insec-

ticides ont été employés surtout comme imagocides.

Les résultats des observations et des tests de sensibilité aux insecticides
des anophéles adultes pratiqués dans 1'intervalle 1956-1960 (méthodes Busvine-Nash et
OMS) indiquaient :



WHO/Mal /447
WHO/Vector Control/68
Page 11

a) une sensibilité normale au DDT, HCH et & la dieldrine;
b) une augmentation de la tolérance, particuliérement au HCH et & la dieldrine,
au cours de la période de préhibernation.
Les études poursuivies pendant 1961-1962 signalent la résistance & la diel-
drine dans huit des 20 localités sous enquéte et une certaine tolerance au DDT dans sept

de ces mémes localités, dans lesquelles A. atroparvus (pourcentage predomlnant allant

de 59,3 % & 95,2 % de la population anophélienne) est associé avec A. m; maculipennis

et A. m. messeae. L'espdce A. sacharovi, étudiée en 1961 dans deux localitds ol elle

représentait un pourcentage de 84,1 % et 99,0 %, a été sensible aux deux insecticides.

.

Bien que 1'apparition de la résistance & la dieldrine en 1961 constitudt un
fait important, cette année était la septidme du programme national d'éradication du
paludisme, date & laguelle plus des deux tiers du territoire & paludisme endémique se
trouvait en phase de consolidation; on pouvait toutefois affirmér que le DDT restait
un produit actif, Jjustifiant son emploi suivi pour aboutir en temps pfévu % 1'éradica-

tion du paludisme dans le pays.

Sunmary

Insecticides, chiefly DDT and HCH were employed on a large scale in Romania
during the malaria control programme which started in 1949 and the subsequent malaria
eradication programme beginning in 1955. These insecticides were employed as imagocides,

by residual spraying against the endophilic and endophagic local vectors A. atroparvus,

A. m. messeae, A. m. maculipennis and A. sacharovi.

During the years 1956-1960, susceptibility testé carried out on the adult
vectors using the Busvine/Nash and WHO techniques showed a normal susceptibility to
DDT, HCH and dieldrin h»ut it :n increase of toleranze to HCH and dieldrin during

the pre-hibernation period.
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Further studies during 1961 and 1962 demonstrated that resistance had
developéd to dieldrin in 8 of the 20 localities tested and a moderate tolerance was

observed to DDT in 7 of the same 20 localities, in A. atroparvus, the dominant species

which amounts to 59,3 % tc 95,2 % of the mixed anopheline population with A. m. maculi-

pennis and A. m. messeae. In two localities where A. sacharovi was the dominant species,

amounting to 84,1 %-99,0 < of the anopheline population, tests in 1961 showed this

vector was still susceptible to DDT.

Although the development of resistance to dieldrin in 1961 to certain vectors
was of some importance, by that time the malaria eradication programme had in fact
entered its seventh year and more than two thirds of the originally malarious areas of
the country were already in the consolidation phase. DDT still remained effective and
could be used for the completion of the attack phase and to bring the eradication gro-

gramme to a successful conclusion according to plans.
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TABLEAU 1.

AUX INSECTICIDES, EN ROUMANIE
© (1961 et 1962)
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CARTE DE DISTRIBUTION DES ESPECES SOUMISES AUX TESTS DE SENSIBILITE
LOCALITES ETUDIEES
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Le but des documents de la série WHO/Mal est le suivant :

a) mettre le personnel de 1'OMS, les instituts nationaux, les chercheurs
et les travéziiéﬁfs de la sante publigune au courant-de l-evelutlon -des
recherches sur le paludisme et des progrés de 1'éradication du paludisme

au moyen d'exposés succinets relatifs a quelques problémes en cause;

b) distribuer, aux catégories de lecteurs indiquées ci-dessus, les
rapports d'opérations et autres cormunications qui présentent un intérét
particulier, mais qui ne sont pas normalement imprimés dans les publlca—

tions de 1'OMS; LU

" ¢) - -communiquer aux” intéressés différents articles qui sont destinds
a4 la publication mais qQui, en raison de leur actualité, méritent &'étre

rapidement connus.

On notera gue les resumes de travaux non publles représentent souvent
des rapports préliminaires d'lnvestlgatlons, les conclu31ons de ces travaux

peuvent donc 8tre sujettes a des revisions ulterleures.

La parution d'un article dans cette série ne constitue donc pas une
publication officielle et un tel article peut done, avec 1'accord de 1'auteur

et de 1'0MS, &tre publié dans un périodique de 1'OMS ou ailleurs.

Les artlcles 51gnes n engagent que leurs auteurs., La mention des manu-
factures et des prodults commerclaux n 1mp11que pas que ces maisons ou leurs
produits solent recommandés ou approuves par l Organlsatlon mondiale de la Santé

de préférence a d' autres.



