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Résumé Les premiers tests normalisés de ’'OMS effectués
sur les moustiques collectés entre 2003 et 2005 dans la ville
portuaire de Lobito en Angola ont permis de déterminer la
sensibilité d’Anopheles gambiae et de Culex quinquefasciatus
vis-a-vis du DDT 4 %, du carbosulfan 0,4 %, de la permé-
thrine 1 %, de la deltaméthine 0,05 % et de la cyfluthrine
0,15 %. Ces tests ont montré qu’4. gambiae (M et S) était
sensible a tous les pyréthrinoides et au DDT dans la majorité
des sites, seules les populations de San Jodo étaient résistantes
au DDT (mortalité¢ = 89 %). Par contre, C. quinquefasciatus a
été résistant a tous les insecticides (mortalité < 70 %), et par-
ticuliérement au DDT et au carbosulfan ou aucune mortalité
n’a été enregistrée. En conclusion, le niveau de sensibilité du
vecteur majeur du paludisme (4. gambiae) permet d’augurer
une bonne efficacité biologique du programme de distribu-
tions massives de moustiquaires imprégnées a longue durée
d’efficacité. Par contre, la résistance de C. quinquefasciatus
est & prendre sérieusement en considération, car elle pourrait
limiter 1’acceptabilité et 1’utilisation des moustiquaires
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imprégnées et donc leur impact épidémiologique contre le
paludisme. Les programmes de lutte antivectorielle doivent
donc intégrer une composante de sensibilisation des commu-
nautés pour obtenir ’adhésion des communautés et la réduc-
tion de la transmission et la morbidité palustre. Pour citer
cette revue : Bull. Soc. Pathol. Exot. 104 (2011).
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Abstract Field collections of the most common urban
mosquito vectors Anopheles gambiae and Culex quinquefas-
ciatus were carried out in June 2003, March 2004 and
November 2005 to gather preliminary data on the insecticide
susceptibility in mosquitoes from Lobito (Angola) using the
WHO standard bioassays. Bioassays were performed on FO
adults emerging from the field larval collections and on
unfed adults from landing catches on volunteers. Batches
of mosquitoes from three selected locations (Alto Liro, San
Jao and Bela Vista) were exposed for 1 hour to several insec-
ticides such as DDT 4%, carbosulfan 0.4%, permethrin 1%,
deltamethrin 0.05% and cyfluthrin 0.15%, in order to esti-
mate the immediate knockdown times (kdT50 and kdT95)
and the mortality rate after exposure. The results revealed
that mosquito susceptibility to insecticides varied depending
on the insecticide, the site and the period of collection. The
main local malaria vector A. gambiae (both M and S forms)
was basically resistant to DDT and susceptible to all
pyrethoids, regardless of the period and the site of collections.
The overall mortality rate due to DDT was 73% in Alto Liro,
89% in San Jao and varied depending on the period in Bela
Vista between 95% in March 2004 and 100% in November
2005. The mortality due to pyrethoids was 100% at all loca-
tions, with the kdT50 and KdT95 times ranging between
9 and 16 minutes and between 18 and 29 minutes, respecti-
vely. Concerning the C. quinquefasciatus, populations from
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Yard and Caponte were resistant to all insecticides tested; the
mortality rate was 40% with deltamethrin and 70% with
permethrin, while no lethal effect was observed with DDT
or carbosulfan. In conclusion, despite its probable high resis-
tance to DDT, the main local malaria vector A. gambiae
remained fully susceptible to pyrethroids. This could forecast
a good biological efficacy of the scheduled vector control
interventions in Angola, based on a large-scale distribution
of long-lasting, insecticide-treated nets and on the implemen-
tation of indoor residual spraying. The local vector control
programme must include well-adapted IEC campaigns and
full participation of the community for better management
of the insecticide resistance in targeted mosquitoes and
for better control of malaria vector populations. To cite this
Jjournal: Bull. Soc. Pathol. Exot. 104 (2011).

Keywords Susceptibility - Insecticide - Anopheles gambiae -
Culex quinquefasciatus - Lobito - Angola - Africa

Introduction

Au cours des deux derniéres décennies, de nombreuses ini-
tiatives internationales se sont mobilisées autour de la lutte
contre les maladies a transmission vectorielle. Dans le cas
du paludisme, la stratégie mondiale et le programme Roll
Back Malaria ont intégré comme perspective commune 1’éli-
mination du paludisme d’ici a 2015. Cette vision est basée sur
des réductions progressives de la morbidité et de la mortalité
dues au paludisme de 50 % avant 2010 et encore de 50 % en
2015. Les mesures recommandées pour atteindre ces objec-
tifs sont essentiellement axées sur le diagnostic précoce et la
prise en charge rapide des infections avec des combinaisons
thérapeutiques a base d’artémisinine, la prophylaxie chez les
femmes enceintes avec la sulfadoxine—pyriméthamine et la
lutte intégrée contre les vecteurs avec une composante de
lutte chimique basée sur la distribution massive de mousti-
quaires imprégnées, les aspersions intradomiciliaires et
"utilisation des biolarvicides, etc. De nombreux pays ont
commencé a mettre en ceuvre cette lutte antivectorielle avec
I’aide des partenaires locaux ou extérieurs. Les aspersions
intradomiciliaires sont actuellement employées a grande
échelle dans une quinzaine de pays d’Afrique sub-
saharienne et semblent montrer une certaine efficacité¢ a
court terme dans le controle de I’épidémie de paludisme,
notamment a Madagascar [22], en Guinée équatoriale (ile
de Bioko) [25] ou en Afrique australe [18,26]. En Angola,
ces interventions sont menées dans le cadre de D’initiative
PMI (President’s Malaria Initiative), mais la réussite a
moyen et long terme de ces interventions est conditionnée
par la dynamique du niveau de sensibilité des vecteurs vis-
a-vis des insecticides utilisés. En effet, les phénomeénes de
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résistance des populations de vecteurs vis-a-vis des insectici-
des en général, et des pyréthrinoides en particulier, connais-
sent une certaine expansion en Afrique de I’Ouest [3,4], de
I’Est [15], australe et centrale [8,19]. Cette situation pourrait
compromettre le succes des interventions [6,13] comme cela
fut le cas dans les années 1950 ou la résistance au DDT et a la
dieldrine [11] avait contribu¢ a 1’échec des opérations de lutte
antivectorielle menées dans le cadre du programme dit de
« prééradication ». Les pyréthrinoides étant actuellement les
insecticides recommandés pour la lutte contre les vecteurs
anthropophiles, il est primordial de recueillir des données
de base sur la sensibilité des vecteurs ciblés avant de se lancer
dans de grands programmes de lutte antivectorielle, cotteux
et difficiles a mettre en ceuvre, comme les aspersions intra-
domiciliaires. Une surveillance de la dynamique de cette
sensibilité est également a prévoir au fur et & mesure du
déroulement des opérations afin de mieux gérer les phéno-
menes de résistance une fois détectés au sein des populations
cibles. Cette gestion peut se traduire par le remplacement
d’un insecticide par un autre apres l’identification des fac-
teurs et mécanismes impliqués dans la résistance [1,12]. La
mutation kdr est assez fréquente au sein des populations de
vecteurs du paludisme en Afrique, mais, a des fréquences
faibles a modérées, la présence de cette mutation semble
avoir un impact limité [20], voire aucun impact significatif
[14] sur ’efficacité des outils de lutte tels que les moustiquai-
res imprégnées. La mutation kdr a été retrouvée dans des
populations d’Anopheles gambiae en Angola [24] ou le
Programme national de lutte contre le paludisme a planifié
des opérations de lutte antivectorielle combinant la lutte anti-
larvaire avec du Bacillus thuringiensis, des aspersions intra-
domiciliaires (programme PMI) et la distribution massive de
moustiquaires imprégnées. Dans ce papier, nous présentons
donc les premiers tests normalisés réalisés en 2003 et en 2004
pour déterminer le niveau de sensibilité des vecteurs
A. gambiae et Culex quinquefasciatus collectés dans les quar-
tiers de Lobito en Angola.

Matériels et méthodes
Site d’étude

Lobito (13°33°N, 12°21°E) est une ville portuaire d’environ
150 000 habitants située a environ 300 km au sud de Luanda.
Lobito est située dans la province de Benguela et est carac-
térisée par un facies semi-aride et un climat tropical dit « tem-
péré » a deux saisons [17], dont une saison séche de mai a
octobre et une saison humide de novembre a avril. La tem-
pérature annuelle varie entre 21-26 °C et I’humidité relative
moyenne est de 80 %. Les précipitations annuelles varient
entre 200—1 000 mm. Le centre-ville de Lobito est situé sur
le fond de la baie qui protége le port et est traversé par un
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réseau de marécages d’eau saumatre. Cette partie basse de la
ville comprend les quartiers Caponte en bordure du lac cen-
tral, Compao en bordure de mer, Canata, Lobito Velho et San
Jodo a I’est du centre-ville et a proximité du chantier (Yard)
de la Société nationale de métallurgie (Sonamet). Cette par-
tie basse de Lobito débouche au sud sur la Catumbela, une
zone agricole constituée de canaux d’eau d’irrigation et de
drainage. La partie haute de Lobito (a une centaine de meétres
d’altitude) est caractérisée par un faciés semi-désertique de
montagne, et comprend les quartiers Alto Liro et Bela Vista.

Echantillonnage des moustiques

Les anopheles destinés aux tests ont été collectés a 1’état
larvaire dans les gites naturels (rigoles, etc.) et artificiels
(citernes d’eau) d’A. gambiae dans les trois localités
(Alto Liro, San Jodo et Bela Vista), différents des gites a
eaux saumatres favorables au développement d’A. melas
et d’A. listeri. Pendant la saison séche (juin 2003), les larves
ont été collectées a Alto Liro et a San Joao et pendant les
périodes humides (mars 2004 et novembre 2005) a Bela
Vista. Pour les moustiques de ’espéce C. quinquefasciatus,
les individus utilisés pour les tests ont été collectés en juin
2003 a I’état adulte a partir des captures sur volontaires au
niveau du chantier de la Sonamet (quartier « Yard »), et en
mars 2004 a 1’état larvaire au niveau des gites naturels a
Caponte.

Tests standard de sensibilité de ’OMS

Les tests de sensibilité chez A. gambiae ont été effectués
sur des femelles agées de deux a quatre jours, issues des
collectes larvaires. Pour les tests sur C. quinquefasciatus,
les individus utilisés étaient soit des femelles de deux a
trois jours issues des collectes larvaires, soit des femelles
non gorgées, capturées sur les volontaires. Les tests de sen-
sibilité ont été effectués selon le protocole standard norma-
lis¢é de ’OMS [28]. Les paramétres a mesurer étaient les
temps de knock-down, ou temps nécessaire pour que 50 %
(Tkd50) et 95 % (Tkd95) des moustiques soient assommeés
apres une heure de contact avec un insecticide de concentra-
tion létale pour une souche sensible, et la mortalité observée
24 heures apres 1’exposition a ’insecticide. Les papiers préa-
lablement imprégnés aux doses diagnostiques contenaient les
insecticides suivants : DDT (4 %), carbosulfan (0,15 %), per-
méthrine (1 %), deltaméthrine (0,05 %) et cyfluthrine
(0,15 %). Les Tkds ont été estimés a partir de la droite de
régression de I’effet knock-down ou grace au logiciel
PROBIT. Apres les tests, quelques spécimens d’anopheéles
testés (morts et survivants) et sélectionnés dans chaque site
ont été conservés pour la confirmation par PCR de I’espéce
A. gambiae et I’identification de ses formes moléculaires
(M et S) suivant le protocole de Fanello et al. [9].

Résultats

Sensibilité d’A. gambiae aux insecticides

Les résultats de la PCR d’identification des anophé¢les ont
montré que les populations d’A. gambiae collectées en juin
2003, en mars 2004 et en novembre 2005 appartenaient a
I’espece A. gambiae S.S., avec la présence en sympatrie
des formes M et S dans les localités de Alto Liro et de San
Jodo, alors que seule la forme S était retrouvée a Bela Vista
(Lobito). Le Tableau 1 présente les variations des temps de
knock-down (Tkd50 et Tkd95) et les taux de mortalité obser-
vés chez A. gambiae S.L. dans les trois sites de Lobito.

Les temps de knock-down ont varié en fonction de
I’insecticide, du site et de la période de collecte des mousti-
ques. Avec le DDT, le Tkd50 a été de 35 minutes a San Jodo,
de 50 minutes a Liro et variant entre 22 et 48 minutes a
Bela Vista. Avec les pyréthrinoides, les Tkd50 étaient
moins qu’avec le DDT ; le minimum (< 5 minutes) ayant
¢été observé a Bela Vista avec la perméthrine et la cyfluthrine
et le maximum (16 minutes) avec la deltaméthrine a
San Joao. Les Tkd95 les plus élevés (> 45 minutes) ont été
observés avec le DDT. Avec les pyréthrinoides, les Tkd95
ont varié¢ entre 18 minutes avec la perméthrine a San Jodo
et 35 minutes avec la deltaméthrine a Alto Liro. On a noté
une variation significative des Tkds chez les 4. gambiae
collectés a Bela Vista au cours des deux périodes d’étude
effectuées en saison humide (mars 2004 et novembre 2005)
suggérant une dynamique de la sensibilité des moustiques
dans le temps.

Les taux de mortalité ont varié¢ en fonction de I’insec-
ticide, du site et de la période d’étude. Les populations
d’Alto Liro, de San Jodo et de Bela vista collectées en
2003, 2004 et 2005 se sont révélées sensibles a tous les
pyréthrinoides (perméthrine, deltaméthrine et cyfluthrine)
avec des taux de mortalit¢ de 100 %. Par contre, on a
enregistré une baisse de sensibilité des moustiques vis-a-
vis du DDT en 2003 a Alto Liro (mortalité = 73 %) et
San Jodo (mortalit¢ = 89 %), et en 2005 a Bela vista
(mortalité = 95 %).

Sensibilité de C. quinquefasciatus aux insecticides

Les temps de knock-down et les taux de mortalité chez
C. quinquefasciatus au quartier « Yard » (chantier Sonamet)
et Caponte sont présentés au Tableau 2.

Les Tkd50 estimés ont été tres élevés avec le DDT et les
pyréthrynoides. Un Tk50 de 26 minutes a cependant
été observé a Caponte avec la perméthrine, suggérant une
différence de sensibilité probablement liée a la différence
d’échantillonnage des souches testées. Par ailleurs, les
Tkd95 étaient tous supérieurs a 100 minutes.
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San Joao (juin—juillet 2003)

Bela Vista (novembre—décembre

2005)

Bela Vista (mars—avril 2004)

Tableau 1 Temps de knock-down (Tkd) et mortalités observés chez Anopheles gambiae aprés une heure d’exposition a différents insecticides. / Time to knock-down (Tkd) and
Alto Liro (juin—juillet 2003)

mortality observed in Anopheles gambiae after an hour of exposure to different insecticides.

Tkd95 Morta-

Tkd50

Mortalité n

Tkd95
(minute) (minute) (%)

Tkd50

Mortalité n

Tkd95
(minute) (minute) (%)

Tkd50

Mortalité n

Tkd95
(minute) (minute) (%)

Tkd50

n

lité (%)

(minute) (minute)

89

100 35°
100

145’ 95

29°

48’

453 100 80

22,4

80
76

80 50’ 73

DDT 4 %

18’ 100

10°

100

100 9’

100

<5

25° 100

12’

100

Perméthrine

1 %
Deltaméthrine

0,05 %

25’ 100

16’

29° 100 100

15°

17,6’ 100 100

E)

35 100 80

16’

100

100

100 <5°

cyfluthrine
0,15 %

Perm : perméthrine ; Delt : deltaméthrine ; Cyf : cyfluthrine.

— : valeurs non déterminées ou tests non réalisés ; * tous les moustiques assommés & temps t.
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Les taux de mortalit¢ chez les femelles de
C. quinquefasciatus ont varié de 0 % (DDT et carbosulfan)
a70 % (perméthrine) au quartier « Yard », et de 5 % (DDT) a
44 % (perméthrine) a Caponte. Ces observations suggerent
une résistance nette a tous les insecticides testés des popula-
tions adultes des quartiers « Yard » ou issues directement
des gites naturels a Caponte.

Discussion

En Angola, le « paludisme » représenterait la moitié des
motifs de consultations et constitue la cause majeure de mor-
talit¢ des enfants [21]. De plus, la résistance observée de
Plasmodium falciparum aux antipaludiques habituels [10]
induit le besoin d’opérations de lutte intégrée associant
la lutte antivectorielle, ’emploi des médicaments a base
d’artémisinine [23] et d’autres stratégies de lutte antipalu-
dique a mettre en ceuvre par le Programme national. Dans
le contexte actuel de la mise en ceuvre de grandes opérations
d’aspersions pariétales intradomiciliaires par le programme
PMI, différents problémes ont pu étre relevés au moment de
I’évaluation de ’efficacité épidémiologique des opérations
[27]. En effet, les informations de base relatives a la distri-
bution et au niveau de sensibilité vis-a-vis des insecticides
des populations de vecteurs n’avaient pas été¢ suffisamment
prises en compte. En publiant les résultats originaux obtenus
entre 2003 et 2005 en Angola sur la sensibilité des mousti-
ques, nous fournissons des informations complémentaires
susceptibles d’améliorer la lutte contre les moustiques dans
la région de Lobito.

Notre étude a mis en évidence la présence des deux for-
mes moléculaires (M et S) de I’espéce A. gambiae a Lobito.
Cette observation a été confirmée plus tard par les travaux
menés dans les provinces de Benguela [5]. Les récentes
études sur la distribution de I’espéce 4. gambiae en Angola
ont montré que la forme M était plus fréquente en zone
tropicale semi-désertique qu’en zone humide et moins
anthropisée ou la forme S était majoritaire [2]. Par ailleurs,
on sait actuellement que la mutation de type kdr est présente
en Angola dans les deux formes M et S [16,24]. Avec la
réalisation des tests normalisés avec des papiers imprégnés
d’insecticide a des doses diagnostiques qui permettent d’éva-
luer rapidement le niveau de sensibilit¢ selon la méthode
classique préconisée par ’OMS, nous avons démontré que
les populations d’A. gambiae de la ville portuaire de Lobito
étaient encore parfaitement sensibles aux différents insecti-
cides recommandés dans la lutte antivectorielle. Dans ce
contexte, la mise en ceuvre d’une lutte antivectorielle inté-
grant les moustiquaires imprégnées et les aspersions intra-
domiciliaires est envisageable, si, et seulement si, elle est
accompagnée d’un programme de suivi du niveau de sensibi-
lit¢ des populations vis-a-vis des insecticides utilisés. En
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insecticides.

Tableau 2 Temps de knock-down (Tkd) et mortalités observés chez Culex quinquefasciatus aprés une heure d’exposition a différents
insecticides. / Time to knock-down (Ckd) and mortality observed in Culex quinquefasciatus after an hour of exposure to different

Quartier« Yard » (juin—juillet 2003)

Caponte (mars—avril 2004)

n Tkd50 Tkd95 Mortalité n Tkd50 Tkd95 Mortalité
(minute) (minute) (%) (minute) (minute) (%)
DDT 4 % 80 > 60°° - 0 80 - - 5
Perméthrine 1 % 100 40° - 70 79 42 193 44
Deltaméthrine 0,05 % 100 > 60°? - 40 80 63’ 290 24
Carbosulfan 0,4 % 100 > 60°* - 0 80 26’ 104 36

Perm : perméthrine ; Delt : deltaméthrine ; Cyf : cyfluthrine.

— : valeurs non déterminées ou tests non réalisés ; * valeurs estimées par observation.

effet, une évaluation récente a confirmé le role protecteur
contre les piqires d’A. gambiae conféré par des mousti-
quaires imprégnées de deltaméthrine procurées a des habi-
tants du quartier Bela Vista [7]. Par contre la résistance de
C. quinquefasciatus aux insecticides, telle qu’observée a
Lobito, est un phénomene courant en zones urbaines en géné-
ral et dans les villes portuaires africaines ou le faciés écolo-
gique est dominé par une trés forte anthropisation des milieux
aquatiques. Ce phénomeéne, malheureusement trés commun,
doit désormais étre pris en considération et les activités de
lutte a envisager doivent intégrer I’aménagement de 1’envi-
ronnement et 1’hygiéne urbaine, plutét que les épandages
massifs d’insecticides. En plus, la résistance des Culex aux
insecticides pourrait avoir un effet négatif sur la perception
par les communautés des opérations de lutte antivectorielle
qui pourraient s’avérer efficaces contre les anophéles, mais
pas contre les Culex. En effet, la nuisance due aux Culex
pourrait, a juste titre, réduire 1’adhésion des populations aux
différentes opérations de lutte antivectorielle et par consé-
quent compromettre I’efficacité de la lutte basée sur I'utilisa-
tion des moustiquaires imprégnées. Une bonne stratégie de
lutte devrait donc comprendre un volet d’information et de
sensibilisation des populations et s’inscrire dans 1’option
d’une lutte intégrée associant 1’amélioration de 1’environne-
ment, la lutte spécifique et la participation communautaire
effective.

Conclusion

Cette étude fournit des données préliminaires a intégrer
comme données de base dans le cadre du programme de
suivi de la sensibilité des vecteurs du paludisme ou d’éva-
luation des opérations de lutte menées au niveau local.
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