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1. OBJECTIFS

Les objectifs actuels du programme spécial OMS de recherche, de développement et de
formation & la recherche en reproduction humaine sont les suivants

Promouveir, faveriser, soutenir, coordommer et évaluer des recherches en reproduction
humaine en tenant compte en particulier des besoins des pays en développement et, & cette
fin :

D promouvoir et soutenir des recherches visant 4 découvrir et mettre au point des
méthodes sOres et efficaces de régulation de la fécondité ainsi qu'a recenser et
éliminer les obstacles a de telles activités de recherche et de développement;

2)  recenser et évaluer les problémes de santé et de sécurité 1liés aux techniques de
régulation de la fécondité, analyser lep déterminants comportementaux et socimux de la
régulation de la fécondité, et tester des interventions d'un bon rappert colt/
efficacité pour la mise au point d’'approches améliorées de la régulation de la
fécondité dans le cadre des services de santé génésique;

3 renforcer les capacités de formation et de recherche des pays en développement
pour qu'ils puissent mener des recherches en reproduction humalne;

4) établir les bases d'une ceollaboration avec d'autres programmes engagés dans des
activités de recherche et de développement en reproduction humaine, et notamment
définir les priorités dans ce domaine et coordomner les activités en fonction de ces
priorités.

2. ACTIVITES DU PROGRAMME POUR 1990-19%9]

Durant la période biennale, le programme spécisl méneras ses activités 4 touz les
niveaux, dang le cadre des zones de programme décrites ci-apriés. Ces activités seront les
sulvantes

1) production accrue d'informations sur les problémes de santé et d'innoculté et sur
les déterminants comportementaux et soclaux liés & 1'utilisation de méthodes de
régulation de la fécondité dans les pays en développement;

2) réponse aux Etats Membres quil demandent un appul technique pour édprouver des
approches propres & améliorer les services de santé chargés de la régulation de la
fécondita:

3 promotion et soutien du développement, et accélération de 1'introduction, des
méthodes de régulation de la fécondité qui ont passé les premiires phases critiques de
1'expérimentation et dont l’utilisation dans les pays en développement parait
prometteuse, Parmi ces méthodes figurent des préparations injectables une fois par mols
contenant un estrogéne et un progestatlf, de nouveaux implants et préparations
injectables A action prolongée contenant un progestatif, des anneaux vaginaux libérant
des hormones (du lévonorgestrel et de la progestérone), une aszsoclation
d'antiprogestérone et de prostapglandines, et des vacceins antifécondicé fondés sur la
gonadotrophine chorionique humaine (hCG):

4) stimulation de la recherche sur des approches prometteuses de la régulation de la
fécondité qui delvent étre spécialement renforcées, et encouragement des chercheurs, en
particulier dans les pays en développement, &4 poursuivre les initiatives dans ce
domaine; il s'agit notamment de méthodes de régulation de la fécondité mageculine,
d'approches immunclogiques et de la mise au point d'indicateursz de la périede féconde
permettant une planification familiale naturelle;
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5) production d‘infermations axées sur les begoins des pays en développement et
concermant la prévention et la prise en charge de la stérilité et des maladies
sexuallement transmissibles;

6) maintien et promotion de la participation des institutions de recherche et des
selentifiques des pays en développement 4 la recherche en reproduction humaine; ..

7)  coopération avec un certain nombre de pays en développement pour déterminer et
gsatisfaire véritablement leurs propres besoins en matidre de recherche en reproduction
humalne; .

8) répomse aux demandes des Etats Membres et diffusion auprés d'eux d' informatians
sur des questions intéressant la recherche en reproduction humaine;

9) selon les besoins et dans la mesure du possible, diffusion 4'informations .
pertinentes auprés de la communauté scientifique, en particulier dans les pays en
développement, des responsables de l'élaboration des politiques et de la prise des
décisions touchant la santé et la planification familiale, et du grand public;

10) participation & la fixation de normes et & 1'établissement de lignes direectrices
en ce qui concerne les méthodes de laboratoire, les protocoles de recherche, la
réglementation pharmaceutique at les questions d'éthique;

11} promotion accrue de la coordination dans le demalne de la recherche en

reproduction humaine.

3. PREPARATION ET PRESENTATICON DU PROJET DE BUDGET PROGRAMME

Préparation

On peut résumer comme suit les étapes de 1'élaboration du budget programme pour‘ie

programme spécial de rechaerche, de développement ot de formation & la rechercha en
reproduction humaine (HRP)

3.2

pour

a) les comités d’orientation des groupes d'études et le comité des ressources pour la
recherche établissent des plans scientifiques, notamment une estimation du temps: et des
cofits nécessaires; ‘

b) aprés examen ef synthése par le Directeur du Programme, la proposition est'soumise
au Directeur général de 1'OMS afin d'étre examinée dans le cadre des activités
mendiales et interrégionales d'ensemble de 1'Organisation;

¢) un projet détaillé de budpet programme est préparé pour &tre soumis au Groupe
consultatif scientifique et technique (STAG);

d) le STAG examine le projet de budget programme et prépare 4 1l'intemtion du Comité
Politiques et Coordinatien (PCC) un document assortl de ses recommandations, qui
prennent en compte les avantages et priorités sclentifiques et techniques.

Présentatlon

Les tableaux centenmus dans ce document présentent des résumés financlers et budgétaires
les trols exercices suivants :

1988-1989 : Budpet approuvé par le PCC en mai 1987 ec budget revu a la balsse pdur
tenir compte des recettes estimatives disponibles ainsi gque des changements
intervenus durant 1'exeycice.

o
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1980-1991 : Prévisions d'engagements de dépenses pour le projet de budget programme.

1992-1993 : Estimations préliminaires.

L'expression OMS type "enpagemente de dépenses" ezt utilisée dans tout le decument pour
caractériser :

- 4 propos des activités sntérieures, las décalssements de fonds ou les activités pouy
lesquelles 1'0MS est juridiquement tenue de procéder 4 un décalssement (par exenple,
contrats de recherche qui ont été signés par 1'OMS mais pour lesquels les fonds n'eont
pas encore été décalszés);

- & propos des activités futures, les wontants qu’il est prévu d’engager.

Le projet de budget est tout d'abord présenté sous forme de tableaux résumés par
gecteur de programme (page 7) et par type de dépenses (pages 10-11); viennent ensuite des
tableaux détaillés avec un descriptif pour chague secteur de pProgyamme

I. Organes directeurs et consultatifs (pages 14-15)
II.  Rechexche et développement (pages 16-45)
II1. Ressgources pour la recherche (pages 46-51)
IV, Intreduction et transfert de nouvelles technolegies (pages 52-53)
v, Statistiques et traitement dez dounées (pages 54-535)
VI, Gestion du programme (pages 56-57)
VII. Projets collectifs (pages 58-5%)

Comme les années précédentes, les projets de pays du FNUAP (secteur de programme VIII)
sont présentés dans le résumé en tant que secteur de programme distinet car c’est HRP qui,
au nom de 1'OMS, est chargée de leur exécution; 11 n'est toutefols pas présenté de tableau
avec une ventilation plus détaillée, car celle-ci est décidée par le FNUAP en accord avee
les Erats Membres et avee la participation de 170OMS,

Les tableaux flnanclers, qui font 1'objet dez armexes 1 et 2, présentent les recettes
pour la période 1970-1988 en dollars des Etatg-Unis et dans les monnaies dans lesquelles les
fonds ont été annoncds,

Pour 1990-1991, les budgets sont ventilés comme suit en fonction des activités "en
cours® et "nouvelles”.

Activités en cours Fonds pour des activitéds approuvées ou engagées lors
d'exercices précédents, sous rdserve de rapports d'activicé
satisfaisants.

Actlivités nouvelles : Fonds non encore affectés 4 des postes précls. Il peut sfagir
de nouvelles filiéres de recherche (auxquelles il n‘avait pas
été affecté de fonds auparavant) ou de nouveaux projets dans le
cadre d'activités en cours.

RESUME DES BUDGETS POUR 1988-1993
4.1 1988-1989

Le budget programme pour 1988-1989, approuvé par le PCC en mal 1987, stélevalt a
$47,2 millions. En mars 1989, le STAG a recommandé une réduction du budget compte tenu du
niveau de recettes estimatif, qui était d'environ $45 millions.

Le Directeur du Programme continueraz de revoir ce montant en fonction des recettes
effectivement pergues et des priorités fixées par le STAG et approuvées par le PCC selon les
procédures approuvées par celui-ci pour les révisions budgétaires.
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Les tableaux des anmexes 1 et 2 présentent les recettes par contributeur financier et
par année. Il ressort du graphique de la page 12 gque les recettes du programme ont
réguliérement augmenté jusqu’en 1980 pour atteindre $19 millions. Entre 1981 et 1984, il y a
eu diminution des ressources financiéres, dont le montant est tombé & $12,5 millions. A
compter de 1985, la situation s'est améliorée pulsque l'on a2 atteint le montant prévisionnel
de $21,9 millions pour 1989 (montant calculé déhut mars 19893,

4.2 Projet de budget pour 1990-1991 et prévizions pour 1992-1993 par secteur de programme

Il est proposé pour 1990-1991 un montant budgétaire de US §52 342 000, ce qui
représente une augmentation de $5 158 000 (seit 10,9 2) par rapport au budget approuvé par
le PCC pour 1988-1989. Cette somme dépasse d'epviron 51,4 million les prévisions totales
pour 1990-1991 soumises en mai 1987, date i laguelle le budget de 1988-1989% a &té approuvé.
Sur le montant tetal proposé, enviven $35,7 millions représentent des activités "en cours"
et $16,6 millions des activités "nouvelles". Il est difficile d'évaluer les tendances
mondiales de 1'inflation dans les guelque 80 pays ou HRP finance des racherches et d’autres
activités mais, & titre indicatif, il est appliqué pour le budget ordinaire de 1'OMS un taux
synthétique de 8,2 % qui tient compte des augmentations de colts dues 4 )'inflation dang le
monde et de celles des dépenses réglementaires pour 1990-1991. $i 1'on applique ce taux au
programma spécial, on obtient une ¢roissance budgétaire en termes réels de 2,7 %,

Les principaux changements — et les hausses pour 1920-1991 — concernent le mouveau
secteur de programme IV : Intreduction et transfert de nouvelles technologies. Celui-ci est
prévu pour les activités qui sertent du cadre classique du programme en matidre de recherche
et de développement., Parmi les activités nouvelles {qui sont exposées plus en détail a la
page 52) figurent des essals préliminaires pour évaluer l'efficacité, les taux de
persévérance, 1'acceptation et les incidences sur les services des nouvelles méthodes
contraceptives ainsl que la mise en place de mécanismes pour la preduction, 1l'homelogation
et la distribution des nouveaux contraceptifs dans le secteur publie des pays en
développement,

La ventilation en pourcentage du prejet de budget pour 1990-1%91 pPar secteur de
programme est 1llustrée par un diagramme circulaire & la page 13; on notera qu'il est prévu
d'affecter 44,6 % du budget & la recherche et au développement et 22,2 ¥ aux ressources pour
la recherche (seit un rapport de 2 4 1), randis que 11,1 % sont consacrés & 1l‘introduction
et au transfert de nouvelles technologies, 7,6 £ & la gestion du programme et 5,1 I aux
statlstiques et au traitement des donnédes,

Les prévisions budgétaires préliminaires pour 1992-1993 s'élivent & quelque
$55,3 millions, soit une augmentation de $3 millions (ou 5,6 %) par rapport a 1990-1991,

4.3 Budget par type de dépenses

Le budget peut aussi &tre considéré sous l'angle du type de dépenses. Pour faciliter la
présentation, ces dernitres ont été regroupées sous gquatre grandes rubriques :

1. Contrats, subventions et bourses (y compris le traitement des données er les

fnurnitures!

Figurent sous cette rubrique les contrats, gubventions er bourses financés par le
programme au titre de la recherche et du développement, des ressources pour la
racherche et la formation & la recherches, ainsi que les frals de traltement
Informatique des données et le colit des fournitures pour les études
multicentrigues. Pour 1988-1989, on a calculé qu’environ 70 % des fonds affectés
aux contrats, subventlons et bourses seraient accerdés i des chercheurs et
institutions de pays e¢n développement et 30 % & ceux de pays dévaloppés.

e
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Réunions, consultants, voyages en mission et publications

Réunions : Frais de voyage et indemnités journalilres des conselllers
temporaires; dépenses d'exploitation comnexes.

Ceopgultants ! Frais de vovage, honoraires et indemnltés journalldres
pour les scientifiques travaillant pour le programme.

Voyages en mission . Montant des frais de voyage et des indemnités journalieres
des fonctionnaires du programme envoyés en mission pour
fournir une assistance technique aux établissements de
recherche.

Publications : ot de 1’'impression, par les services Internes et par des
sous-traitants, de toutes les publications émansnt du
PYrOgEYamme .

Persomnsl
Traitements du persomnnel et autres dépenses réglementaires, y compris les
contributions de 1'OMS & 1'assurance-maladie et 4 la caisse de retraite du

persomnel, ete.

Cotit des servieces de soutlen au programme

Charges afférentes aux services de soutien, sux services communs et aux frais de
locatlion. |

: BUDGET APPROUVE POUR 1988-1989

En 1988-1989, environ 66 % du total des engagements devraient étre affectés aux
contrats, subventloms at bourses; 1l ¥ aux réunions, censultants, voyages en mission et
publications; 20 % aux dépenses de personnel, et guelque 3 X aux services de soutiem au
Programme . ’

II : PROJET DE BUDGET FOUR 1980-19%91

La répartition, en pourcentage et par type de dépenses, devrait étre tyas semblable &
celle de l'exercice précédent,

Observations

En raison des importantes fluctuations des taux d’inflation et de change dans les
divers pays, on m'a pas pu calculer pour les opérations du programme des "colts normalisés”.
Les comités d’orientation ont dene utilisé des estimations établies au mieux des
pessibilites,

Les dépenses afférentes aux réunions, aux consultants, aux voyages en mission et aux
publications ont été déterminées suivant la méthodologie utilisée pour le budget ordinaire
de 1'OMS.

Pour les dépenses de personnel, les calculs ont été effectués en conformité des colits
normalisés appliqués par 1'OMS pour son budget ordinaire (& partir d'un taux de change de
Fr.s. 1,65 par dollar des Etats-Unls).

Le cotit des services de soutien au programme a été caleculé en fonction des besoins
estimatifs, ‘
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5. SECTEUR DE PROGRAMME I : ORGANES DIRECTEURS ET CONSULTATIFS

HRP est un preogramme intervinstitutions coparrainé par le PNUD, le FNUAP, 1a Banque
mendiale et 1'0MS - laquelle est chargée de son exécution.

PERSONNEL

La charge de travail administrative afférente & 1'appui aux organes directeurs et
consultatifs du programme nécessite depuis quelque temps 1'intervention d’un fonctionnaire
de la catégorie professionnelle (précédemment assistant d’administration) et d'un(e)
secrétaire. Cet état de choses est concrétisé dans cette nouvelle ligne budgétaire, laquelle
englobe désormais deux postes qui relevaient précédemment de la Gestien du Programme

COMITE POLITIQUES ET COORDINATION (PGC)

L'organe directeur du programme, le PCC, se réunit une fols par an & Genéve, Sont
représentés au PCC les principaux esntributeurs financiers, des Etats Membres de 1'0MS &lus
par les comités véglonaux et le PCC, les organisations coparrainantes et la Fédératiom
internationale pour la Planification familiale. Les membres du PCC prennent généralement
leurs propres dispositions pour couvrir les dépenses afférentes & leur participation a cez
réunions. Les montants nécessaires pour couvrir les fralis de voyage et les indemnités
Journaliéres d'un participant pour chaque pays en développement ont néanmoins été inscrits .y
au budget. Ils ne sont versés que sur demande expresse des membres du PCC appartenant & ce
groupe de pays.

COMITE PERMANENT

Le Comité permanent ge compose de représentants des organisations coparrainantesz (PNUD,
FNUAP, OMS et Banque mondiale). Il se réunit A intervalles réguliers pour permettre a ces
organisations de contribuer conjointement et de maniére systématique aux délibérations du
PCC. Les partiecipants premnent leurs propres dispositions pour la voyage; le budget couvre
les frals de voyage en mission des fonetionnaires de HRP pour les réunions temues ailleurs
qu'a Genave.

GROUPE CONSULTATIF SCIENTIFIQUE ET TECHNIQUE (STAG) ET EXAMENS EN PROFONDEUR

Four ses deécisions d'ordre politique et budgétaire, le PCC z'appule sur les
orientations données par le Groupe consultatif scientifique et technique (STAG), qui examine
la teneur, 1’'ampleur ot les dimensions du programme, recommande des priorités et fournit au
PCC en permanence une évaluation indépendante des aspects scientifiques et techniques de
toutesz les activités du pregramme. Le STAG, qui se réunit une fols par an, comprend 15 i
18 membres qui siégent & titre personnel. Ils procédent & Intervalles réguliers i das
examens en profondeur de chagque composante du programme, lesquels peuvent nécessiter das .v
visites sur place auprés de certains projets et institutions.

EVALUATION EXTERIEURE

A sa réunion de juillet 1988, le PCC a approuvé 1/ inscriptien au budget d'un montant de
US $200 000 pour 1988-1989 au titre de 1'évaluation extérisure de 1'impact du programme. Les
évaluarions de ce type s'effectuent généralement tous les ¢ing ou #ix ans; 1l n'en est done
pas prévu pour 1990-1991,
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6. SECTEUR DE FROGRAMME Il : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT (RESUME)

Les activités de recherche et de développement du programme sont réparties entre huit
groupes d'études qui couvrent actuellement trois domaines de la recherche, 4 savoir, par
ordre de priorité : l'évaluation de 1'innocuité et de lfacceptabilité ainsi que
1'amélioration des résulrats des méthodes existantes de régulation de la fécondité; la mise
au point de méthodes nouvelles ou améliorées de régulation de la fécondité; et enfin la
prévention et la prisze en charge de la stérilice.

Le premier de ces domaines est traité par deux groupes d'études, l'un sur 1'innocuité
et 1'efficacitéd des méthodes de régulation de la fécondité, et 1°'autre sur les déterminants
comportementaux et soclaux de la régulation de la fécondité. Le deuxiéme domaine est
lraffatre de ¢ing groupes d'études consacrés respectivement aux agents systémiques & actien
prolongée de régulation de la fécondité, aux méthodes postovulatoires de régulation de la
fécondité, aux vaceins pour la régulation de la fécondité, aux métheodes de régulation de la
fécondité masculine, et aux méthodes naturelles de régulation de la fécondité., Le trofzléme
domaine enfin reléve du Groupe d'études sur la prévention et 1la prisze en charge de la
stérilité.

Lez propositions de recherche et développement dont on envisage le scutien par le
programme doivent &tre analyséesz, sous 1'angle de leur intérét sclentifique et de leurs
agspects éthlques, par les comités d'orientation compétents puis par un groupe d4'examen, et
tous les projets falsant intervenir des médicaments sont aussi revus par un groupe
d’évaluation toxlcologique. Les projets comportant des édtudes sur 1'étre humain sont soumls
en outre 4 1l’'examen du Comité du Secrétariat pour les Recherches portant sur 1'Etre humain.

Dans le cadre stratégique général approuvé par le PCC, le budget rend compte de la
priorité plus élevée accordée aux produits qui =e trouvent déji sur le marché. Le plus
faibla rang de priorité est accordd 4 la recherche de base axée sur certalnes missions, En
fait, 45 % du budget Recherche et Développement sont affectés aux travaux de raecherche
destinds A améliorer les mécthodes exiscrantes et 15 % supplémentaires aux méthodes se
trouvant 4 un stada avancé de mise au point. Il faut noter en méme temps que la totalité des
budgets des groupes d'études sur les méthodes de contraception masculine et sur les vaccins
sont consacrés A des méthodes se trouvant &4 un stade moins avancé et a des études
exploratolres — ca qui correspond 4 1'état des connaissances dans ces domaines.
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SECTEUR DE PROGRAMME II : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.1 Activités pénérales

REUNIONS
Les réunions répondent aux objectifs suivants du pregramme

- Elaboration de normes ef de directives, particuliirement dans le domaine des méthodes
de laborateire, des protocoles de recherche, de la réglementation pharmaceutique et des
questions d'éthique. A cet effet, les groupes d'examen et d’'évalustion toxicologique se
réunissent deux fois par an, le groupe des méthodes de laboratoire une fols par an et
d'autres consultations et réunions sont organisées selon les besoins.

- Coordination et promotion de la collaboration avec d'autres programmes oeuvrant dans le
domaine de la recherche et du développement en reproduction humaine, industrie
pharmaceut{ique comprise. A cet effet, des spécialistes des programmes ceollaborateurs
participent aux réuniens des groupes d'études, ainsi qu’a d4'autres réunions en cas de
besoin,

- Diffusion de l'information i la communauté scientifique ainsi qu’aux décideurs et aux ./
responsables de 1’élaboration des politiques sanitaires et de planificarion familiale.

- Conseils aux Etats Membres. Sont organisées 4 cet effet des réunions des comités
d'experts et d'autres consultatiems sur des thémes intéressant lesdits Etats.

« Colloques szur la recherche fondamentale, En ralscon de ses contraintes financiéres, le
programme n'apporte pas de soutien au domaine important de la recherche fondamentale,
Il ='effoxee cependant de stimuler celle-ci en parrainant des colloques de recherche
fondamentale sur des thémes Intéressant la régulation de la fécondits.

CONTREATS , SUBVENTIONS ET BOURSES

Fonds du Directeur pour les initiatives

Ce fonds est utilisé, selon les besoins, pour appuyer des initiatives en matidre de
recherche qui ne reldvent pas des domaines d'activité des groupes 4'études actuels. Les
projets retemus bénéficieront d'une aide ponctuelle du fonds, dans le cadre des limites
budgétaires fixées par le STAG. '

La fonds tombera de US $400 000 en 19848-1989 & US $200 000 en 1990-1%%91. Les montants .
destinée & appuyer les initiatives dans le demalne des recherches qui sortent du cadre des .
filiéres d'activités actuelles des groupes d’'études mals qui relévent de leurs srratéglesn

ont été transférés aux groupes d’'études compétents au titre des études exploratoires.
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SECTEUR DE PROGRAMME 11 : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.1 Groupe d'études sur 1'innocuité et l'efficaeitéd des méthodes de répulation de la
fécondité

ORJECTIFS

Le Groupe d'études sur l'innocuité et l'efficacité des méthodes de régulation de la
fécondité a été créé en 1985. Deux objeerifs & long terme lui ont été confiés : cerner les
effets autres que contraceptifs, bénéfiques et défavorables, tant sur le court terme qu'a
longue échéance, des méthodes de régulation de la fécondité d'usage courant ou récemment
introdultes dans les programmes de planification familiale, et en déterminer l'efficacité, ‘
Les activités en cours compremnent tant des études lancées & l'origine par d'autres groupes |
d'études mais relevant désormais du Groupe d'études sur 1'innocuité et 1’efficacité que des
projets mis en chantlier par ce dernier depuis 1985.

FILIERES DE RECHERCHE EXISTANTES

Stérofdes contraceptlfs

a) Cancer ‘

Le llen entre risque de cancer et contraceptifs hormonaux - tant oraux qu’injectables -
est en cours d'évaluation dans le cadre d'une étude mende econjointement par 13 centres, Le
recueil dea domndes s'est termind fin 1988 et leur analyse finale sera achevée d'ieci 1992,

Le Groupe d’'études se propese de maintenir son appui aux recherches en cours entre les
liens entre centraception hormenale et risque de cancer, ainsi qu’id en entreprendre
d'autres, Les activités de vecherche spécifiques seront mises au point une fois connus les
résultats définitifs da 1’'étude multicentrique.

b) Maladies cardio-vasculaires

Le principal effer néfaste des contraceptifs oraux identifié dans les pays développés
est un risque aceru de maladies cardio-vasculaires. Une étude menée conjointement par trois
centres dans ce domaine a été achevée par le Groupe d'études ent 1985. Bien qu'elle semble
indiquer un accroissement du risque de maladies cardie-vaseulaires dans les PaAYE en
développement, la portée de ses conclusions a été fortement limitée par le petit nombra des
sujets de l'enquéte, En conségquence, le Groupe d'études a lancé une étude menée
simultanément par 20 centres et portant sur un nombre sensiblement plus élevé de sujets.
L'étude pilote a prisz fin en 1988 et 1l'enquéte principale, entreprise au début de 1989, dolt
se pouvrsuivre pendant 4 ans afin que le nombre des personnes étudiées soit suffisant. ‘

o) Effete sur la descendance

Une étude multicentrique sur la croissance et la santé des nourrissons dont les méres
utilisent pendant 1la période de lactation un contraceptif contenant uniquement un
progestatif prendra fin en 1990. Une é&tude sur les effets du DMPA et des contraceptifs coraux
sur les enfants qul leur sont exposés in utere et par le lait maternel se poursuit pendant
au moing une année de plus que prévu & L'origine, afin qu‘on puisse y inclure un plus grand
nombre d’enfants atteignant 1'age de la puberté.

d) Etudes des Iinteractions

L'une des taches prioritaires du Groupe d'études consiste 4 mener des études sur
1'interaction entre les contraceptifs et les maladies fréquentes dans les pays en
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développement. Des études sur le paludisme et la schistosomiase sont en veole d’achévement.
Le Groupe d'études a récemment lancé une enguéte sur les liens entre 1'anémie ferriprive et
l'utilisation tant des méthodes contraceptives hormonales que des digpositifs intra-utérins,

Des études visant 4 déterminer si les contraceptifs hormonaux modifient le déroulement
de 1'hépatite B et, potentiellement, le risque subséquent de cancer hépatique sont prévues,
et d’autres travaux sur les interactilons éventuelles avec les contraceptifs hormonaux sent
envisageés.

Dispositifs intra-utérins

Le Groupe d'études appuie des essals comparatifs de divers types nouveaux de stérilet.
L'étude des effets 4 long terme de cesz dispositifs se poursuit cheg des femmes recrutées il
y a plusieurs années pour des essais cliniques. Une nouvelle filjaére de recherche sur les
DIV concerne l'essal comparatif d'un dizpositif souple nouvellement mis au point, le Cu Fix,

Il est également prévu d'entreprendre une étude sur les rapports entre la morphalogie
et la microbiologie des trompez de Fallope et l'utilisation des DIU.

Avortement provodqué

Une étude de la morbidité, de la mortalité et des cofits 11és aux avortements provogqués
est actuellement en cours dang deux pays d’Asie ol l'avertement sans risques n'est pas & la
portée du plus grand nombre. 11 est prévu de l‘étendre 2 d’autres pays d’'Afrique et
d'Amérique latine,

Infection 4 VIH

Le Groupe d'études a entrepris une enquéte transversale et une étude cas-témoins dans
des dispensaires de planification famlliale & Lusaka (Zambie) afin d'évaluer 1’interaction
éventuelle entre les méthodes contraceptives et la séroprévalence des anticorps dirigés
contre le VIH,

Il se propose d'entreprendre des études simllaires dans d'autres pays et d’'employer la
méthode des cohortes pour pousser plus loin l’étude de la transmigsion du VIH selon la
wérthode contraceptive utilisée,

Survelllance postcommercialisation

Le Groupe d'études se propose de continuer 4 développer les stratégies de recherche
aprés mise sur le marché des nouvelles méthodes contraceptives au fur et A mesure de leur
intdgration aux programmes de planification familiale. En paxticulier, il prépare, en
collaboxation avec le Groupe d'études sur les agents systémiques & action prolongéde, des
activités de recherche postcommercislisation pour la préparation injectable une fois par
mois et pour les anneaux vaginaux mis au point avee 1'aide du programme. Le Groupe continue
aussl de participer & la survelllance du Norplant'® aprés sa mise sur le marché (voir le
secteur VII : Projets collectifs).

ETUDES EXPLORATOIRES

Cette filiére a pour but de conférer au Groupe d'études la souplesse né¢e$saire'pour
faire face & toutes innovatiens qui ne seralent pas prévues au moment de 1*établissement de
la présente proposition.

A 1l'iszue d'une étude pilote menée dans un pays, le Groupe d‘études s'attache
actuellement & rechercher d’autres liens pour 1'étude du projet de surveillanece de 1a
morbidité et de la mortalité lides aux stérilisations, De nouvelles études sur les éventuels
effats néfastes ou bénéfiques de la stérilisation sent 2 1'examen.
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SECTEUR DE PROGRAMME IT : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

§.2.2 Groupe d'études sur les déterminants comportementaux et sociaux de la régulﬁtion
de la fécondité :

OBJECTIFS

L'objectif & long terme du Groupe d'études sur les déterminants comportementaux et
sociaux, dont les activités ont débuté en 1985, consiste & dégager des commaissances
nouvelles susceptibles d'étayer les efforts accomplis par les regponsables de 1’élaboration
des politiques en matidre de population, de santé et de planificatrion familiale dans les
pays en développement pour éliminer les inégalités d’accés & la santé génésique et
particuliérement 3 une contraception efficaca,

FILIERES EXTSTANTES DE RECHERCHE

Facteurs qui influent sur 1'utilisarion des contraceptifs

Les facteurs soeisux, éconmomiques, psycholeogiques et sanitaires qui influent sur la
déeision d'utilizer (out non) une contraception ainsi que les variables politiques, lides aux
services et & 1'information ou autres dont dépendent les variations de l'efficacité pratique
de telle ou telle méthode, restent un sujet majeur de préoccupation. Des projets
particuliérement axés gsutr 1l'acceptablilité et la persévérance dans 1'application des méthodes
contraceptives sont en cours au Brésil, en Chine, au Nigéria, en Thailande et en Zambie,

Décision de pratiguer une contraception et choix de la méthade

Le processus de décision qui conduit au choix d'une méthode, le moment de cette
décizsion dang Je cycle de l'existence, les ralsons du cholx et la possibllité de choisir en
connaissance de cause constituent des éléments importants de la dynamique de 1futilisation
des contraceptifs. Dix études, désignées collectivement par le nom de prejet sur la
dynamique de l'utilisation des contraceptifs, sont actuellement en cours au Bangladesh, au
Chili, en Chine, en Inde (deux études), au Kenya, au Mexique, au Nigéria, aux Philippines et
en Turquia, "

Evaluationz de méthodes nouvelles (études de terrain)

L'étude des méthodes récentes, particuliérement dans 1'optique de l'usager, revét une
importance capitale pour la définition du soutien attendu des programmes — potampent’ dans
le domaine des services et de 1'information - pour en assurer,le succés et 1’observanmie,
Des projets portant sur les produits injectables, le Norplant., le préservatif i
féminin (Femshield) et le RU486 sont en cours & Hong Konig, en Indonédsie, en Thailande et en
Tunisie. Avee le Groupe d'études sur les méthodes 4 action prolongée, des études sur le

nouveau produit injectable une fois par mois seront entreprises dans plusieurs pays.

Dynamigque communautalye et répulation de la fécondité

Les mécanismes institutionnels et les mécanismes communautalres traditiomnels peuvent
exercer des effets impertants sur la structure des services et la disponibilité de la:
contraception. Il importe de comprendre le réle des persommalités dirigeantes des
communautes, des tradipraticiens et des groupes locaux. Des études sont en cours en Inde, au
Kenya, au Pakistan et au Pérou, :

Réle des deux sexes et comportements en matidre de reproduction

L’évolution de la condition féminine 4 la maison et au travail, particulidrement celle
liée aux migratioms des campagnes vers les villes, a des incidences sur les comportements en
matiére de fécondité. Des études sont en cours en Malaisie et aux Philippines.
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Loitty et bénégfices de la contraception

A la suite d'un réexamen initial des approches dans ce domeine, des études sur les
colts et les avantapges é&conomiques, seclaux et psychologiques de 1'ugage des contraceptifs
sont prévues,

Recherche sur les services de sante

Dez études sur de nouveaux modes de prestation des services de contraception approchent
de leur fin au Ghili, au Kenya et au Pérou. Des activités futures au titre de la recherche

sur les services de santé seront regroupées avee d'autres filidres de recherche, existantes
ou nouvelles.

NOUVELLES FILIERES DE RECHERCHE

Etudes sur 1'acceptabilité du préservatif

La préoceupation croissante qu’inspirent les maladies sexuellement transmissibles et
1'infection a4 VIH a Proveoqué un regain mondial d'intérét a 1'égard du préservatif, considérd
4 la fols comme un moyen prophylactique et un contraceptif. Des études exploratoires ont
déja &té lancées au Banin, au Kenya, au Nigérla, en Ouganda, en Tanzanie &t en Zambie, Cat
axe de recherche englobe 1'érude des schémas de comportement sexuel associds au risque de
MET.

Causes et conséquences des avortements Provogiiés

Trois projets préliminaires consacrés & cette question ont deja eété mis en chantler, un
au Chili et deux 2 Guba. Il est prévu de les étendre & d'autres pays d'Amérique latine, puis

4 d'autres régions du globe a 1/issue d’une réunion qui doit aveir lieu 4 530 Paulo
(Brésil).

Déterminants de la sélection d'une méthode permanente

Dans les pays en développement, la demande de méthodes permanentes, et notamment de
stérilization féminine, s'accroit, de méme que leur utilizatien. I1 est prévu d'entreprendre
des recharches sur les déterminants de 1'intention et de la décision d'arrétex la
repreduction.

Composantes de la santé pénésique

On ='interroge beaucoup sur les effets de 1’augmentation de 1'usage des contraceptifs
et de 1l'élargissement des choix proposés en la matidre sur 1'abalssement de la mortalité
infantile ou maternelle. Des &tudes cystématiques sont nécessaires pour mettre en évidence
les avantages des tendances en matiére d'espacement des naissances, d’allongement de la
durée d'utlilisation de contraceptifs et d'une meilleure sédlection des méthodes {par exemple
celle du maintien de 1’allaitement au sein) pour la santé maternelle et infanrile,

ETUDES EXFLORATOIRES

On comprend encore mal les contraintes qui s’exercent sur les méecanismes de l'offre et
de la demande et aboutissent 4 des lacunes dans l’utilisation des contraceptifs, souvent
connues sous la désignation "besoins non satisfaits de planification familiale”. Il faudra
3'occuper da ces contraintes, a titre préliminaire, avant de décider s'il y a lieu d'en

faire, dans le cadre d’un engagement a long terme, 1l'ebjet de filldres distinctes de
recherche.
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SECTEUR DE PROGRAMME I1 : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.3 Groupe d'études sur lesz agents systémiques 4 actjon prolongée de régulation
de 1a féconditré

OBJEGTIFS

Les objectifs globaux conzistent 4 mettre au peint des préparations et/ou des systimes
d'administration des médicaments meilleurs que les contraceptifs 4 action prolongée acruels
et d'utilisation facile dans le cadre des programmes de planification familiale.

FILIERES EXISTANTES DE RECHERCHE

Préparations gontraceptives injectables

a) Produjits injectables mensuellement

Les travaux relatifs aux effets de deux préparations injectables une fols par mois (le
HRP102 et le HRF112) sur les lipides et les apolipoprotéines, ainsi que sur la coagulatien
et la fibrinolyse, seront menés & terme.

Un essai clinique élargi de grande envergure correspondant & la phagse IIT sera achevé
en Chine; il a pour but de comparer le HRP10? et le HRP11Z avec le "N°® 1 injectable", une
préparation 4 injecter une fois par meis en usage dapuis quelques années en Chine, afin de
permettre au Gouvernement de déterminer laquelle de ces préparations se préterait le mieux &
une utilisation & grande échelle en Chine. Un autre essai clinique comparatif sera également
riz en chantier en Egypre,

b) Préparations 3 Injecter tous les deux & zix mois

A la suite d'un grand programme de synthése chimlique, quatra nouveaux esters du
lévonorgestrel ont fait 1'cbjet d'essals préliminaires sur 1l'&tye humain, et 1'un d'eux a
été choisl en vue d'études ultérisures. Une étude de phase TII sera mise en youte sur une
formule & granulométrie optimzle. Des méthodes approprides de fabrication seroent élaborées.

Implants et autres systémez d‘administratien

Des essals cliniques de phases II et III d’un implant biodégradable améliord de
Caproner libérant des doses faibles de lévenorgestrel seront mises en route an collaboration
avec les NIH,

Anneaux, vaginaux

La méthede définitive de production d'un anneau vaginal libérant 20 pg de
lévonorgestrel /24 heutes, congu pour une utilisation ininterrompue pendant trois mols, gera
établie. Les travaux destinés A wettre au poeint des formulations comportant d’autreas taux de
libération du lévonorgestrel et une durde d’agction plus prelongée se poursuivrent.

Contraception du pastparcum

Les activités de développement se poursuivent et de rouveaux essals cliniques sont
prévus pour des anneaux vaginaux libérant de la progestérone et destinés & étre utilisés
pendant la période du pestpartum. Ce projet est entrepris en collaboration avec le
Population Council. En outre, des études sur l’usage des agonistes de la LH-RH se
poursuivent.
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ETUDES EXPLORATOIRES

Cette filidre a été inscrite au budget afin de conférer au Groupe d’études la souplesse
nécessalre pour répondre & de nouvelles initiatives en matidre de recherche ou pour les
favoriser, particulidrement dans les pays en développement.

Une stratégie nouvelle sera mise au point pour l'étude des effets de faibles doses de
progestatifs sur 1'endométre. Elle viendra compléter les travaux actuels d'évaluation des
schémas de traitement des saignements de 1’endométre provoqués par les progestatifs, afin de
déterminer l'action de ces dernlers sur la fonction endométriale et de faciliter la mise au
point de complexes quil ne causent pas d’'hémorragles imprévisibles.
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SECTEUR. BE PROGRAMME IT : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.4 Groupe d'études sur les méthodes postovulatoires de répulation de la fécondite

OBJECTIFS

Le Groupe d'études sur les méthodes poestovulatolres de régulation de la fécondité a
pour but de promouvoir la mise su polut d’agents régulareurs de la fécondité qui entravent
le processus de la reproduction, depuis le moment ot 1'oveocyte reprend la meicse et est
1ibéré par 1l'oevaire jusqu'ad la f£in du premier trimestre de grossesse. Créé avec son mandat
actuel, en 1985, le Groupe d'études associe dans sa stratégie quelques-uns des principes ar
des concepts qul sous-tendalent l'activiréd de growpes d'études précédents, notamment ceux
sur le rdle des prostaglandines dans la rdgulation de la fécondité (1972-1385), sur les
méthodes de régulation du transport des ovocytes — connues ultérieurement sous le nom de
méthades postovulateires (1972-1978), sur les méthodes de régulaticon de la mnidation
(1972-1977), sur les agents antinidatoires (1977-1981) et sur les préparations postc01tales
et administrées une fois par meis (1981-19853).

FILIERES EXTSTANTES DE RECHERCHE

Antiprogestatifs

Compte tenu des multiples facettes du réle de la progestérone dans le processus de la
reproduction, on pouvait s'attendre 4 ce que lez compozés antiprogestatifs ec
particulidrement ceux qui agissent en bloquant le récepteur de la progestérone comportent
plusieurs applications dont 1’'interruption de la grossesse, le rétablissement des régles
interrompues, la contraception postcoitale et éventuellement aussi la mise au point de
médicaments administrés une fois par mois et &'inhibiteurs de l'ovulation, Depuis que le
programme spéclal a commencéd 4 z'intérezzer & cette filigre en 1983, 11 n'a cessé de
développer ses recherches sur les antiprogestatifs afin d'en évaluer les diverses .
utilisations possibles pour la maitrize de la fécondité et d'en étudier les mécanismes
d’'action., Comme il est trés probable que 1'on découvre des antiprogestatifs nouveaux,
peut-étre plus "purs" et puissants, on peut s'attendre 4 ce que cet axe de recherche reste
inscrit au premier rang des priorités du Groupe dfétudes dans 1’'avenir prévisible.

Plusieurs essals multicentriques sur 1'utilisation du RU4B6 pour la dilatation du col
avant intervention chirurgicale et sur 1'efficacité de ca composé, administré en association
avec des prostaglandines utérotoniques, pour 1'interruption de groszesses commengantes sont
en cours, Ces derniers travaux visent 3 définir wn ou plusieurs schémas de traltement
pouvant servir de solution de rechange simple, sans danger et d'un bon rapport
cott-efficacité aux méthodes parachirurgicales et médicales actuellement en wsage. Des
érudes exploratoires sont en cours pour évaluer d'autres applications potentielles du RU486,
par exemple pour éviter la nidation et bloquer l'ovulation, En outre, le Groupe d'études
spporte son soutien &4 divers essais in vive et in vitro visant 4 mieux faire comprendre
le mécanisme d'action du complexe. Parallélement 4 une étude plus poussée du RULEE, le
Groupe d&'études procédera 4 une évaluation clinique d’autres antiprogestatifs au fur et &
mesure de leur apparition. les substances ainsi étudiédes pourraient comprendre certains
complexas nouveaux, synthétisés par un institut américain sous contrat avec les NIH, qui
font actuellement 1'objer d'ume expérimentation animale dans le cadre d'un accord de
coopération entre cet organisme amérilcaln et 1'OMS.

Préparations postcoitales

11 existe des méchodes efficaces de contraception postcoitale d'urgence, mais on ne
dispose pas encore d'un agent postcoital qul puisse étre absorbé & plusieurs reprises, en
cas de besoin, auw cours du méme cycle ou de cycles successifs. Le programme spécial étudie
depuis 1983 les possibilités du lévenorgestrel pour cette indication.
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selon les éludes menées ¥ ce jour, l'utilisation postcoitale répétde du lévonorgestrel

Capparalt pas comme une méthode viable de contraception pour les femmes ayant des rapports
rexuels régullers. En revanche, le lévonorgestrel en usage postcoital peut avoir des
applications dans des populations et des situations plus circonscrites (par exemple chez les
femnes n'ayant pas de rapports sexuels fréquents et pour la contraception postcoitale
d'urgence) que celles étudides jusqu'icl. Des esszajs mends actuellement sous l'égide du
Groupe d'études et qui devraient prendre fin au cours de l'exercice 1992-1993 portent sur
ces utilisationz pessibles. En attendant, on procede 4 des travaux d'évaluation de la
noréthistérone et de quelques-une: de ses oximes en tant que produits éventualzs de
remplacement du lévonorgestrel.

Comme on ecormalt mal les facteurs du développement préembryommaire et de la uidation
chez l’étre humain, les recherches dans ce domaine sont largement empiriques. Il ezt donc
lwpossible de prévoir avec quelque certitude les travaux & venir, puiszqu’ils dépendront da
1'aspparition de filiadres nouvelles 4 1l'occasion des études exploratoires entreprises par le
Groupe d’'études et par d‘autres chercheurs.

Apgente antinidatoires

Depuis ses débuts, le programme spécial est en quéte d'agents capables d'empécher la
nidation. A la suite de travaux soutenus par le Groupe et gqui semblaient indiquer que les
estropgénes joualent un rdle dans la nidation chez les Primates, cette quéte est axée depuis
1983 sur 1'utilisation éventuelle des anti-estrogénes pour la prévention de la nidation. .;,,

Parallélement 4 des essais visant A déterminer 1'efficacité du tamexiféne chez trois
especes de primates proches de 1'homme, des études sont en cours sur les modifications des
récepteurs endométriaux de l'estrogéne lors de la nidatiom et & la suite d'up traltement aux
anti-estrogénes. Des expérimentations cliniques pilotes sur les fonctions lutéale et
endométriale aprés un traitement au tamoxiféne ont également &ré mises en chantier,

51 1'lssue des essailz en cours sur les primates proches de 1'homme est satisfalsante,
les activités futures engloberont les essais cliniques de l'efficacité du tamoxifaéne ou

d'autres anti-estrogénes.

ETUDES EXPLORATOIRES

Les recherches menées sous cette rubrique visent & identifier d'éventuels axes de
recherche nouveaux, susceptibles d'élargir 1’'éventail des méthodes postovulatelres actuelles
de maitrise de la fécondité. La ligne budgétaire "Etudes exploratoires” a été Lnstituée
en 1986 pour regrouper toutes les dépenses, ventilées jusque-la en fonetion de 1’activité
(par exemple analoguez de la LH-BH, inhibiteurs des enzymes stéroidogénes).

Les projets em cours pertent notamment sur la régulation hormonale de la synthése du
PAF danz 1'endométre humain et sur le potantiel contraceptif des antagonistes du PAF at de .,
quelques inhibiteurs nouveaux de la synthese des stéroides,

Etant donné que la découverte de nouvelles méthodes postovulatoires n’est pessible que
5] 1'on comprend mieux les mécanismes physielegiques qui opérent au cours de cette période,
un programme "ouvert" de subventions et de bourses sera lancé pour stimuler la recherche sur
le transport des spermatozoides dans les voies génitales féminines, suy la nidation et sur
la maitrige de la fonction lutéale. Cet axe de recherche conférera auss] atl Groupe d'études
la possibilité de réagir face A de nouvelles initiatives dans ce domaine nen prévues &
1'heure actuelle.
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SECTEUR DE PROGRAMME II : RECHERCHE ET DEVELOIFEMENT

6.2.5 Groupe d'érudes sur les vaceins pour la répulation de la Fécondité

OBJECTIFS

Le principal objectif du Groupe d'études sur les vaccins pour la régulation de la
Iécondité consiste 4 mettfe au point des vaceins dirigés contre des composantsz dez pamdtes
et le prodult de la conception & un stade précoce qui puissent empécher la fécondation et/ou
Interrompre la nidation d’une maniére efficace, aceeptable et sans danger.

FILIERES EXISTANTES DE RECHERCHE

La principale activité du Groupe d'études concerne la mise au point et
l'expérimentation clinique de vaccins anti-hCG préparés a partir 4'immunogénes peptilidigues
spécifiques 4 la gonadotrophine chorionique humaine (hCG). Il effeectue, par ailleurs, das
études pilotes visant & identifier des molégules spécifiques au tissu du tropheblaste de
1'embryon périnidatoire qui pulssent devenir desg immunogénes candidats pour la mise au polnt
de vacclneg antitrophoblastiques. Des travaux similaires, mais de meindre ampleur sont en
cours pour caractériser des antigénes des spermatozoides susceptibles de servir 4 la mise au
point de vaccins dirigés contre ces derniers.

Vaccing anti-hcG

Pour les exerclces 1988-1989%, 1990-1991 et 1992-1993, l'objectif premier comaiste &
mettre au point des pretotypes avancés et des formulations optimisées de vacolnz capables
d'induire une immunité ayant la spécificité, 1’ampleur et la durée souhaitées a l7aide d'une
injection unique du vacecin. Ces études comprennent 1'évaluation comparative de types
améliorés d’antigénes, de vecteurs et d'adjuvants ainsi que de systémes de libéracion lente
el programmée des vaccins, Des études d'une portée limitée seront également consacrées & des
problémes non encore résolus relatifs 4 la biosynthése et & la sécrétion de CG chez le
babeuin.

Sous réserve d'une issue satisfaisante des études en cours sur la formulation et la
stabilité des vacclns, il est prévu de commencer en 1989 des essais tératologiques cliniques
de ce complexe sur le rat, le lapin et le babouin. Une évalustion préliminaire de
1'efficacité clinique du vaccin chez dez femmes fécondes volontaires devrait commencer en
1990,

Vaccing antitrophoblastiques

Des études sur des anticorps monoclonaux répondant & trois eritéres - spécificiteé
tigsulaire, véactlvitcé chez pluzfeurs espices, et aptitude A inhiber la fécondité in vive
ou le développement trophoblastique in vitre - seront poursuivies pour identifler, isoler
et caractériser dans la membrane cellulaire trophoblastique des moléeules susceptibles de
constituer des immunogénes candidats pour la mise au peint de vaccins. Les mémes anticorps
monoclonaux et des immunsérums polyclonaux apparentés sont utilisés pour cribler les
répertoires de génes et les produits de systémes d’expression dérivés du tissu
trophoblastique, afin de déceler et de séquencer les gémes codants pour lesdits immunogénes
potentiels,

Des prototypes de vaccins préparés X partir d'immunogines naturels isolés dans des
extraits de trophoblaste et/ou d'immunoginesz synthétiques produits & partir des données sur
la séquence génétique geront évalués dans 1'optlique de leur aptitude & inhiber la fécondité
dans un modéle animal approprié, Des quantités importantes des immunogénes candidats les
plus prometteurs seront synthétisées en vue d'études élargies d'innocuité et d'efficacité
dez vaccins.
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NOUVELLES FILIERES DE RECHERCHE

Vaceine antispermatozoides

Las activités en cours dans ce domaine se limitent & la classification et & la
caractérication d'anticorps monoclonaux spécifiques du spermatozoide destinds 4 sexvir de
réartifs pour 1'identification et 1l'isclement de molécules de la membrane de ce dernjer,
susceptibles de constituer des antigénes candidats appropriés pour la mise au point de
vaccins, Ces études ont été menées en collaboration avec d’autres organismes nationaux et
internationaux de financement.

L'izsolement d’antigénes des spermatozoides, ainsi que la mise au peint et l'évaluation
de vaccins, feront 1'ebjet d'un programme Interinstitutiens, Les apports du Groupe d'études
dans ce domaine viendront compléter des études appuyées par d'autres organismes; 11 n'est
pas possible de les décrire en détall 4 1l'heure actuelle, Toutefeis, ils comprendront zang
doute la conception, la formulation et l'évaluation préelinique de vaceing ainsl que des
esgals techniques des wvaceins candidats les plus prometteurs.

ETUDES EXFLORATOIRES

Des recherches orientées vers la mise au point d'un vaecein anti-zone pellucide gont
envisagées pour les exerclces 1990-1991 et 1992-1993, Elles viendraient compléter celles
. bénéficiant de 1'aide d'autres organismes et seront prinecipalement axdes sur 1'isolement et
la caractéricsation de molécules de la zone pellucide intervepant dans lesz Llntersctlons entre
cette zone et les spermatozoides.

Il est également envisagé de mener, en collaboration avec d'autres programmes OMS et
d'autres Institutiony, des recherches sur les aspects les plus fondamentaux de la
vaceinologle pertinents pour la mise au point de tous les vaccins nouveaux ou améliorés,
gquelles que soient leurs applications futures. Les études que réalisera dans ce domaine le
Groupe d'dtudes comprendront vralsemblablement des évaluations comparatives de nouveaux
immunestimulants et de systémes programmés d'administration des vaccins.

Cet axe de recherche a auzsi pour objet de conférer au Groupe d’'études la souplesse
nécessaire pour répotidre aux nouvelles Inltiatlves et pour les stimuler, particuliérement
lorsgqu'elles émanent de chercheurs de pays en développement et touchent des domaines non
prévus dans 1'actuelle stratégie de la recherche.
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SECTEUR DE PROGRAMME IT : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.6 Groupe d'études gur les méthodes de répulation de la fécondité masculine

OBJECTIFS

Ce Groupe d'études a eéte creé en 1972 pour faveriser la mise au point de méthodes
nouvelles, efficaces, réversibles et acceptables de régulation de la fécondité masculine,
ainsi que pour vérifier l'inmeocuité et 1l'efficacité des méthodes existantes. Ses activités
ont été temporairement suspendues & la suite de difficulrés budgétaires de 1980 & 1982 puis
reprises en 1983

FILIERES EXISTANTES DE _RECHERCHE

Méthodes hormonales

Le blecage de la spermatogenése par des méthodes hormonales constitue depuis les. années
1970 une stratégie générale de la recherche,

Esters d’'androgénes retards : Des études menédes sur des primates proches de l'homme de
1985 & 1988 ont confirmé que le cyclohexylcarboxylate de trans-n-butyl-4 testostérone
{20 AET-1) constitualt le principal androgéne de remplacement, Lorsqu’on aura suffisamment
de domnées toxicologiques concernant les animaux, on entreprendra les études cliniques des
phases I et II. L'ach2vement des travaux est prévu pour 1992,

Associatlong estroprogestatives : Une érude multicentrique & été lancde en 1988 pour
évaluer 1l'efficacité comparative de deux androgenes disponibles pout les essais cliniques,
la 19-nortestostérone et 1'énanthate de testostérone lorsgue chacunm d'eux est associéd & un
acétate de médroxyprogestérone retard (DMPA). Une étude de dosage comcexnant la
pharmacocinétique et l'actlvité antifécondité d’'um ester du lévenorgestrel retard (le
HRPOOZ) et du 20 AET-1, isolément ou en association, est en cours sur le babouin, Las:
travaux devrailent étre achevés en 1992, ‘

Association d'androgénes et d'analogues de la LH-RH : Le rétablissement de la fonction
testiculaire & la sulte d'un bloesge de longue durée par un agoniste de la LH-RH fait
1'objet d'une étude d'une durée de treis ans sur le singe capucin i Bangalore. Les
antagonlstes de la LH-RH semblent plus prometteurs pour le blocage de longue durée de la
production de spermatozoides que les agonistes de la LH-RH et un antageoniste de la LH -RH
fera 1’'objet d’études cliniques durant la prochaine période biemmale. Les travaux devralent
s'achaver en 1993.

Evaluation de la fonction spermatozoidique résiduelle : Un essai multicentrique a éré
mis en chantier en 1987; il consiste & traiter le partenaire masculin 4 l'énanthace de
testostérens, puls & passer, pour les sujets chez lesquels une azoospermie a été obtenue, &
une phase de contréle de 1l'efficacitéd contraceptive, d’une durde de 12 mois, pour déterminer
gi les hommez chez qui la spermatogendse est devenue falble restent ou mon féconds. Une
nouvelle étude de 1'efficacité contraceptive, destinde & déterminer s1 les hommes présentant
une eligozoospermie sévére & la suite d'un traitement inhibiteur restent féconds, est,prévue
pour le prochain exercice. Le Groupe d'études évalue pendant le présent exercice 1'aptitude
des épreuves in vitro 4 prédire la capacité fonctionnelle des spermatozoides résiduels
d'hommes c¢hez qul le traitement inhibiteur par des androgénes, utilisés seuls ou en
assoclation avec le DMPA, avait provoqué une faible ocligozoospermie. Les travaux devraient
s'achever en 1993,

Médicaments et plantes

Une action médicamenteuse réversible en aval du testicule sur les spermatozoides
stockés dans 1'épididyme aurait un effet rapide, et les spermatezoides normaux
réapparaitralent trés vite dans l'éjaculat aprés l'arrét du traitement,
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Maturation des spermatozoides et médicaments épididymairez : 11 s'apit ici d'érudes
visant &4 déterminer le réle de l'épididyme danz la maturarion deg spermatoxoides, la
concentration de substances pharmaceutiques dans sa lumiére et la définition de points
d'aboutissement appropriés pour le criblage des médicaments ayant une action épididymaire.
L'évaluation de cette approche devrait étre effectuée en 1992,

Les recherches menées en Chine, en collaboration avee le programme, ont permis
d’'établir que les extralts non purifiés de Tripterygium wilfordii exercaient une action
antifécondicé réversible chez le rat. Les malades de sexe masculin auxquels on administre
des pilules de T. wilfordii pour traiter des affections dermatologiques deviennent stériles
mals, dés 1'arrét du traitement, la spermatogenése est normalement restaurée, On isole
actuellement dans 1'extrait végétal des entités chimiques simples aux effets antifécondiré
définis pour les soumettre &4 essal, On espére identifier d’iecl 1992 un compogé actif unique
afin de pouveir entreprendre les assais toxicologiques sur 1'animal.

Gossypol : Les recherches sur le gossypol ont démarré en 1982 avee la mise en place
d'un grand programme de synthése chimique. Par ailleurs, le Groupe d'études a appuyé des
études mendez par des chercneurs chinois pour vérifier la restauration de la spermatogentsze
aprés cessation du traitement au gossypol, ainsi qu'une gamme d'activités visant &
décerminer le mode d'actlion du gossypol sur des modéles animaux et a définir la toxicologie
du gossypol lévegyre, un énantiomére actif. On étudie 1l'action virucide et spermicide des
analogues du possypol dans le cadre d'essais de criblage entrepris par les NICHD et par
CONRAD. Il n'est pas prévu d'autres activités,

Méthodes d'obturation du canal déférent

A l'heure actuelle, on étudie la réversibilité de la vasectomie chirurgicale ainsi que
1'innocuité, 1l'efficacité et les possibilités de réversion de nouvelles techniques
d’'obturation du canal déférent par injectlon percutanée d’agents pelymérisants chimiques. le
calendrler dépendra de la mise au peint d’agents toxicologlquement acceptables; 11l pourralt
g'étendre jusqu'en 1993.

NOUVELLES FILIERES DE RECHERCHE

Inhibine

Le Groupe d’'études a beaucoup contribué 4 encourager des travaux dans ce domaine au
cours des annéas 1970, pour un coiut d'environ US $1,3 million. Toutefois, il ne sera pas
entreprls de nouvelles recherches destinées 4 démontrer le rdle antifécondiréd de l'inhibine
Jusqu'a ce que 1'on dizpose de matériel purifié. En revanche, le Groupe a diffusé un étalon
d’inhibine de la premidre génération. L'achévement du projet est prévu pour 1991.

Antigénes de la gurface du spermatozoide

En collaboration avec le Groupe d'études sur les vacelns pour la régulation de la
fécondité, un programme de recherche est en cours de lancement en vue de 1l'identification de
melécules spécifiques du spermatozoide pouvant servir de cibles appropriées pour l’attaque
lwminclogique ou chimique. La premidre phase devrait étre terminée en 1992,

ETUDES EXPLORATOIRES

La bielogie cellulaire et moléculaire offre des occazions nouvellezs d'identifier des
événements uniques en matiére de spermiogentse et de maturation des spermatozoides. Le
Groupe d'études a inauguré dans ee domaine un programme de recherche "ouvert". Son
évaluation devrait avoilr lieu en 1992,

e
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SECTEUR DE PROGRAMME II : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.7 Croupe d’'études sur les méthodes naturelles de répulation de la fécondité

CBJECTIFS

Le Groupe d'études sur les méthodes naturelles de régulation de la fécondlté a été créd
fin 1984, Il est chargé de mener des recherches biomédieales sur les méthodes existantes de
régulation naturelle de la fécondité, c¢’est-i-dire la lactation et les méthodes de
planification familiale fondées sur upe abstinence péricdique. Dans les deux cas,
l'efficacité contraceptive dépend essentiellement de 1la flabllité de 1’'identification de la
péricde féconde. Jusqu'en 1983, ce type de recherche était confié au Groupe d'études sur les
méthodes de détermination de la péricde féconde. Toutefois, les activités de ce groupe ne
comprenaient pas la lactation, laquelle est placée en téte des priorités du Groupe d'études
actuel,

FILIERES EXISTANTES DE RECHERCHE

Lactation

Les activitéz dans ce domaine visent &4 mieux comprendre les déterminants de .y
1"aménorrhée et de la stérilité liées & la lactation et les mécanismes en jeu. A long terme,
elles devralent permettre de formuler des lignes directrices pour que les méres allaitantes
puissent tirer le meilleur parti des effets de la lactation sur l'espacement des naissances.
Eu égard & 1'évolution des modes d’allaitement maternel résultant, par exemple, de
1'urbanisation et de l'affirmation du réle économique et social des femmes, cet axe de
recherche devra sans doute étre maintenu dans 1%avenir prévisible.

Dans ce domaine, 1l'activité la plus impertante est une étude longitudinale
multicentrique sur les llens entre la durée de 1'aménorrhée liée 4 la lactation et les
modalités de 1’allaltement au sein. La phase pilote de cette étude s'est déroulée dans hult
centres situés dans des pays en développement et deux centres de pays développés. L'étude
principale engleobera cing centres de pays en développement et deux centres de pays
développés; 550 méres allaitantes et leurs nourrissons seront enquétés dans chacun dfeux.
Cette étude — la plus vaste de son espéce jamals entreprise — devralt fournir une base
scientifique pour 1'élaboration de directives par les programmes de santé maternells et
Infantile qui conseillent les méres sur 1l'efficacité de 1'allaitement au sein au regard de
1’ espacement des naissances.

D'autres érudes portent, entre sutres, sur l'effet des modifications de la fréquence
des tétées sur la fonction ovarienne; les schémas de la sécrétion diurne de gonadotrophines .
et de prolactine & divers stades de Ll'allaitement; les possibilités de prévision du retour '
des yégles aprés l'accouchement en fonctlon du débit, basal ou provequé par les tétées, de
prolactine; la sécrétion de prolactine causée par le tirage manuel du lait maternel, et
l'effer de 1’'administration de compléments alimentaires aux méres allaitantes sur la durée
de 1'aménorrhée liéde 4 la lactation.

Des activités nouvelles chercheront 4 déterminer des modes de quantification de
1'"intensité"” des tétées et & pousser plus loin 1’étude de 1'interaction entre nutrition et
lactation.

Indicateurs de la périede féconde

L& recherche de nouveaux indicateurs potentiels de la péricde féconde, en particulier
de ceux susceptibles de servir de base 4 des méthodes applicables chez soi, est classée
parmi les grandes prierités de la recherche biomédicale d'autres programmes, En conséquence,
les actlvités du Groupe d’'études dans ce domaine se sont bornées jusqufici a examiner des
paramédtres tels que certains constituants salivaires et le volume du liquide cervice-vaginal
jugéz susceptibles de devenir des indicateurs de la période féconde.
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La principale activité dans ce domaine est constituée par une évalustion multicentrique
de 1’'acceptabilité et de la fiabilité des méthodes de mesure du volume des sécrétions
cervico-vaginales en tant que marqueur de la période féconde. En outre, les liens entre la
symptomatelegle préménopausique et la fonction ovarienne sont étudiés dans le cadre d’un
projet congu pour évaluer la fiabilité de la méthode sympto-thermique de planification
faniliale naturelle au cours de la préménopause.

De nouveaux projets dans ce domalne seront lancés sulvant les eirconstances; il n’est
done pas possible de préveir actuellement leur caractére exact,

Dosage des stéroides urinalres glycurccenjugués

A la suite de recherches précédemment appuyées par le programme, une technique de
dosage utiliszant des marqueurs non radioactifs du taux urinaire d'estrones et de prégnandiol
glycuroconjugué a été mise au point par ume société privée. L'évaluation de la version
"laboratoire™ de cette méthode de dosage sera achevée par le Groupe d'études pendant
1l'exexrcice en cours. Celle de la méthode simplifiée utilisable & la maison devrait
nécegslter environ quatre ans,

Pes chercheurs isolés et des entreprises commerciales mettent actuellement au point
diverses asuttes méthodes simples, & usage domestique, du dosage des métabolites stéroiques
dang l'urine. 8i ces méthodes se réviélent scientifiquement valables et rotentiellement
utiles pour les pays en développement, le Groupe d’études envisagera de participer aux
essais cliniques, :

Flanification familiale naturelle

Dang ce domaine, le Groupe d'études s'intéresse essentiellement & 1'évaluation de la
valeur des méthodes actuellement e¢n usage. Il sélectionne ses activités de manitre & :
compléter l'action par d'autves organisations, Comme 1'efficacitéd de la planification.
familiale naturelle dépend de la fiabllité de l'identification de la périocde Féconde, ‘la
"durée de vie" de cette filidre de recherche est étroitement lide 4 la découverte de
nouveaux margueurs de la fécondité,

La majeure partie des fonds prévus dans cette rubrique ont été utilisés pour la
traduetion en frangais et en espagnol de "Family Fertility Education®, le dossier
d'information destiné aux personnes qui enseignent la planification familiale naturelle.
D'autres activités ont porté sur 1'étude des caractéristiques de la glaire cervicale pendant
la périede de lactation et sur les rapports entre la sécrétion d'hormone ovarienme et les
marqueurs sympto-thermiques de la fécondité chez la femme préménopausée.

le Groupe d’'études se propose de mettre sur pled une étude sur 1'efficacité de lg
"conscience de la fécondité", utilisée en association avec les contraceptifs barridres
pendant la période féconde. D’autres aetivités pourront &tre entreprises en fonction de
1'identification de nouvesux indices de cette période. ‘

ETUDES EXPLORATOIRES

Cet axe de recherche & dté inscrit au budget pour permettre au Groupe d'agly face & des
initiatives nouvelles &t de les stimuler, particuliérement lorsqu’elles émanent de
chercheurs des pays en développement et portent sur des domaines nen prévus dans la
stratégie de recherche envizagée.
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SECTEUR DE PROGRAMME II : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

6.2.8 Groupe d'études sur la prévention et la prise en charge de la stérilité

CRJECTITFS

Promouveir la recherche sur la prise en charge de la stérilivé dans les situatidns qui
se présentent dans les pays en développement et la prévenir, en mettant particuliérement
l'accent sur le réle des maladies sexuellement transmizsibles (MST).

FILIERES EXTSTANTES DE RECHERCHE

Examens simplifiés et prise en charga

Cet axe de recherche a actuellement pour objectifs la mise su point de directives et
d'algorithmes pour le traitement de la stérilité, ainsi que la conduite de recherches sur
l'approche de la stérilité et des MST fondée sur les soins de santé primaires (SSP).

La recherche sur la prise en charge clinique dans le cadre des soins de santé primaires
devrait se poursulvre pendant au meins quatre années encore, jusqu’en 1993. Une importance
accrue gera attachée &4 1'approche de la stérilité fondde sur les principes des SS8P et & son
intégration fondée dans les systémes de prévention et de prise en charge des MST,

Les recherches en cours dans ce domaine portent sur 1l’examen normalisé du couple
stérile et 1'approche algorithmique du traitement de la stérilité ainsi que de la
surveillance du traitement et de son Issue. Ces dtudes sont menées dans 23 centres situés
dans 20 pays, Les études sux les S5P dans cette optique sont conduices dans deux pays
d'Afrique; elles seront étendues & certaing centres d’Asie et d'Amérique latine en 1989,

Evaluation de méthodes nouvelles de diapnozstic et de traitement

Le Groupe d'études poursuit depuiz 1980 des travaux sur les méthodes diapgnostiques. Son
objectif est de mettre & l'essal des techniques nouvelles, efficaces, peu sujettes aux
"pannes" et bon marché. On escompte que cette filidre de recherche, complétée par la mize au
polnt de trousses simplifides de diagnostic des infections passédes et existantes a
Chiamydiage et & gonocoques (une activité de recherche introdulte en 1988), se poursuivra
tout au long des deux prochains exercices,

les activités en cours compremment L'évaluation, menée dans deux centres, &'une méthode
de laborateire pour la prévision et la détection de 1l'ovulation & l'ajde de spécimens
d'urines du matin; une érude unicentrique sur les réserves de gonadotrophine chez 1'homme et
une étude préliminaire sur la mise au point d'une trousse pour le diagnostic d’une
salpingite existante & Chlamydiae.

Les travaux actuels sur 1l'évaluation du traitement de la stérilité comprennent des
études randomisées en double aveugle sur le citrate de clomiphine et la mestérolone dans le
traitement de l'oligozoospermie, ainsi qu'une étude de 1'efficacité de 1'éjaculat fractionné
dans 1'insémination artificielle par le sperme du mari.

Ceg études devraient étre termindes en 1993.1994,
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Epidéminlopie ¢t prevention

Les objectifs actuels de cette fillére de recherche consistent a4 évaluer 1’impact des
infections génitales hautes sur la fécondité subséquente de la femme; 4 entreprendre des
études de séroprévalence concernant les MST associées & la stérilité dans des populations
spécifiques, ainsi qu’a participer 4 la conception, & la mise en oeuvre et & l'analyse de
recherches épidémiologiques 3 assise communautaire. Les études sur la séroprévalence et les
M5T au gein de diverses communautés, de méme que les travaux sur les séquelles des
infections génitales hautes, devront continuer au moins jusqu'en 1993.

Les recherches en cours danzs ce domaine comprennent une étude de suivi de 7 ans de
malades hospitallsées pour infectlens génitales hautes confirmées par laparescople et sux
leur fécondité subséquente, Des recherches sur la séroprévalence de malades précédemmant
atteintes d’infactlions 4 Chlamydiae et de ponococcies ont été entreprises dans 5 centres;
elles gseront éterndues a4 10 autres centres au cours du prochain exercice,

Etiolopie de la stérilité inexpliquée

Ces études comprennent la surveillance du développement folliculaire chez les femmes
souffrant d'une atérilité inexpliquée ainzi que l’'investigation des anticorps fixés aux
spermatozoides, du métabollsme des androgénes au cours du cycle menstruel, des anomalies
membraires des spermatozoides chez les hommes stériles et des facteurs de 1'incubation
in vitro qui influent sur la fécondation. Ces études ont été termindes et la ligne .ﬂ
budgétaire fermée,

Frévention deg MST

les travaux du Groupe d’études dans ce domaine ont débuté en 1988. Leurs objectifs
consistent 4 identifier des agents potentiels A action bactéricide et virucide gui pulssent
&tre solt administrés per voie vaginale, solt utilisés en assoclaticn avec wne méthode
barriare masculine ou féminine; & éprouver des mérhodes barriéres récentez pour la
prévention des MST et & entreprendre des recherches préliminaires sur les possibilicés de
mize au polnt d'un vaccin contre les infeetions & Chlamydiae des veoies gémnitales.

L'identification des agents potentiels dotés d'une activité bactérxiclde et virucide
devrait, pense-t-on, étre terminée en 1990, mais la majeure partie des dépenses afférentes &
cette activité seront vraisemblablement prises en charge par des programmes collaboxateurs,
Les colits afférents 4 la mise au point de nouveaux systémes d'administration et aux essals
cliniques geront répartis entre 1'OMS et d'autres organismes du gecteur public. Cette
activité se poursulvra sans doute jusqu'en 1994, La mise & 1'essal des nouvelles méthodes
barrisres actuellement dlsponibles pourrait continuer jusqu'en 1992, at 1’étude de
faigahilité concernant le vacein contre les Chlamydiae devralt étre achevée & la fin de
1990,

ETUDES EXPLORATOIRES

Cette filiare de recherche est inscrite au budget afin de conférer au Groupe d'études
la souplesse nécessaltre pour aglr face aux nouvelles initiatives et pour les stimuler,
particuliérement lorsqu'elles émanent de sclentifiques des pays en développement. Les
approches prometteuses pourront figurer sous forme de lignes de recherche dans le budget du
prochain exercice.
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SECTEUR DE PROGRAMME IT : RECHERCHE ET DEVELOPPEMENT

Normali=zgtion et contrdle de la qualité

Dans les budgets précédents, cette composante figurait & la rubrique des Ressources
pour la recherche. A partir de 1990, son budget est toutefois transféré au secteur Recherche

et déveleoppement, afin de montrer que ses activités viennment désormais appuyer directement
ce secteur,

Le programme continuera de fournir des réactifs normalisés pour le dosage des hoermones
de Ta repreoduction aux établissements de recherche collaborateurs. Lorsque ces réactifs ne
sont pas spécifiquement destinés & des projets appuyés par le programme, les institutions
sont invitées & couvrir les frais de manutention; cette maniére de procéder est reflétée
dans le revenu du programme. Ce dernier continuera aussi 4 fournir les réactifs normalisés
aux institutiens qui cherchent & atteindre & l'autonomie naticnale ou réglomale en ce quil
concerne les réactifs pour le dosage des hormones de la reproduction, au titre de
subventions aux institution: financées par le secteur III.
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$KCTEUR DE PROGRAMME III : RESS0URCES POUR LA RECHERCHE (RESUME)

Les activités du gecteur Ressources pour la recherche visent & facliliter la mise au
point de programmes de recherche et de formation 4 la recherche en repreoduction humalne dans
les pays en développement. L’élaboration des programmes de ce type est favorisée dans un
contexte institutionnel et toujours en collaboration ave¢ les autorités nationales, afin de
garantir leur pertinence pour les pays et un engagement national A long terme concernant
l*appul aux programmes en préparation.

L'élaboration des programmes d‘une institution repose en premier lieu sur les efforts
des cadres et des chercheurs travaillant dans 1'entité dont les moyens de recherche sont en
cours de renforcement. En pareil cas, le rdle du programme spécial consistant 4 faveriser,
guider et appuyer l'action de ces cadres et chercheurs peut é&tre capital.

En appuyant le renforcement des moyens de recherche des pays en développement, le
programme spéclal poursuit deux objectifs 4 long terme., Le premier consiste 4 permettre ARux
pays en développement qui s'y sont engagés & mettre au point des programmes de recherche
visant 4 résoudre leurs problémes danz le domaine de la santé pgénésique, grédce 4 l'aide du
programme spécial et d'autres organismes internationaux. Le second vise A permetrre 4 ces
paye en développement de partieiper en tant que partenaires égaux & 1'effort mondial de
recherche nécessalre pour améliorer la santé génésique.

Les détails des stratégies de renforcement des moyens de recherche des payvs en
développement sont inserits dans le plan stratégique du Comité des Ressources pour la
Recherche, élaboré en 1985, Ce texte pourra étre revisé dans le contexte du nouvesu cadre
stratégique & moyen terme Jdu programme spéeial,

On trouvera ci-apras de plus amples explications au sujet de deux des principales
lignes budgétaires - Activités générales et Renforcement des capacités de recherche. Le
budget total pour ce secteur s'é&léve 2 la moitié de celui propesé pour le secteur de
programme II; le rapport de 2 & 1 entre les secteurs de programme IT et III fixé par le PCAC
{(anclen titre du PCC) est ainsi respecté.
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SECTEUR DE PROGRAMME III :; RESSOURCES POUR LA RECHERCHE

7.1 Activitéy générales

REUNTONS, CONSULTANTS, VOYAGES EN MISSION

Cette ligne budgétaire englobe le colt des réunions du Comité des Ressources pour la
Recherche (CER) ainsi que les frals de voyage en mission et de consultants concernant
a) 1'alde & 1'élaboration de plans stratéglgues nationaux pour la recherche en santé
génésique et b) le concours apporté aux institutions pour formuler leurs plans de
développement.,

La tdche du CRR est double. En premier lieu, il reverra les politiques générales du
programme spécial en matiére de renforcement des capacités de recherche et émettra des avis
4 leur sujet., En deuxiéme lieu, il examinera les demandes de subventions pour le
développement des Institutions et les programmes d'élasboration de plans stratégiques
natienaux pour la recherche en santé génésique et formulera les recommandarionsz y relatives,

Cette ligne budgétaire servira aussi pour les réunions, les consultants et les vovapes
en mission nécessaires pour coordormer 1'aide fournie aux pays et régions en développement.
Cette activité complétera l'action de promotion de la recherche des Bureaux régionaux de
1'OMS et sera mende en érroite collaboration avec ceux-ci.

CONTRATS SUBVENTIONS ET BOURSES

Plans stratégiques natlomaux pour la recherche en santé génésique

Au total, 43 pays en développement ont regu ou recevaient en 1988 des aldez diversesx
pour le renforcement de leursz capacités de recherche. Cette aide allait des bourszes de
formation & la recherche accordées & des chercheurs au "soutien de hase” de grande envergure
et aux subventions pour le développement 4 long terme des institutions. Dans le passé, ce
soutlen étalt accordé aux pays en développement 4 titre ponctuel plutdt que dans le cadre de
plang stratégiques nationaux de recherche en santé génésique. Au cours de 1'exercice
1990-1991, 11 est envisagé de promouvoir 1'élaberation de plans stratégiques nationaux dang
au molns 10 pays en développement. Cesz activités seront menées en étrolte collaboration avec
les Bureaux régionaux de 1'OMS,

Amélioration de la gestion de la recherche

En 1987 et 1988, guatre ateliers réglonaux de gestion de la recherche ont été organisés
2 1'intention des directeurs d'institutions collaborant avec le programme spécial afin de
les aider 4 améliorer cette gestion et, partant, & faire un meilleur usage des maigres
ressources pour la recherche dont dispesent les pays en développement. La poursuite des
progrés dang ce domaine sera facilitée par la tenue d’ateliers régionaux et nationaux et
d'autres activités de formation pertinentes.

e
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SECTEUR DE PROCRAMME III : RESSOURCES POUR 1A RECHERCHE

1.2 Renforcement des capacités instituticnnelles de recherche et appul aux réseaux
ingtitutionnels

Les programmes de renforcement des moyens de recherche des pays en développement
comportent Lrols niveaux d'activité. Le premier est le niveau des pays; chacun d’eux
élabore un plan national stratégique de recherche dont 1l'exécution est nécesgaire pour
améliorer la zanté génésique de la population. L'élaboration de ce plan zuppose une
collaboration entre les ministéres de la santé, les universités et les autres établissements
participant 4 la recherche zanitaire, Le deuxiéme niveau — le niveau institutionnel —
conporte 1'élaboration et l'exécution par chagque établissement d'un plan de développement i
leng terme qui lui permette de réaliser les travaux de recherche nécessaires dans le cadre
des plans stratdgiques nationaux. Le troisiéme niveau est celui des chercheurs qui
acguidrent, grice 4 une formation pertinente, les compétences nécessaires pour mener les
recherches Inscrites dans le plan de développement de la recherche de leur institution. Les
fonds nécessaires pour les activités nationales visant 4 favoriser 1'évaluation des besoins
en recherche et l'élaboration des plans stratégiques nationaux de recherche sanitalre
figurent & la rubrique des "Activités générales”. Le tableau qui suit indique les fonds
nécessalres aux activités de renforcement requises au niveau des Institutions et des
chercheurs,

Consul tants et vovapges en mission

Des fonds pour les voyages en mission et les consultants sont nécessaires & la mise en
oeuvre des propositions approuvées de développement institutiomnel, ainsi que peour les
activités subséquentes de surveillance et d’évaluation.

Subventions et bourses pour le développement des ressources humaines

Des bourses de formation 4 la recherche et des bourses de chercheurs invités permettent
d'assurer la formatleon de chercheurs dans des institutioms extérleures., De retour dans leur
pays, ils peuvent demander des bourses de réinsertion pour mener un prejet de recherche
dans leur propre institution en faisant appel aux connaissances et aux compétences acquises
pendant leur stage. Des subventions pour ateliers et des zubventions pour la création de
cours de préparstion & la maitrise sont spécifiquement congues pour promouveir dans les
pays en développement les activités de formation des enseignants. La ecréation des cours de
¢ce bype est tout 4 fait réalisable, grice au nombre important des scientifiques des pays en
développement (plus de 1000) qui ont hénéficié dans le passé de bourses de formation du
programme spécial.

Subventions pour le développement de ressourges autres gu’humaines

lLes subventions & long terme pour le développement des institutions, d'une durée de
5 ans {et renouvelables une fois), sont cependant accordées par tranches annuelles,
normalement en suivant le principe de l'échelle mobile et sous réserve que des progrés
satisfaisants soient réalisés dans le cadre du plan quinguermal de développement
institutionnel goumiz par 1'établiscement, En 1988, 30 institutions de 21 pays en
développement ont bénéfieié de ece type de subventions. Pendant 1l'exercice 1990-1991,
10 autres établiscements devraient entamer la mise en ceuvre de plans 4 long terme de
développement institutionnel avec l'aide de subventions de cette nature. Des subventions en
capital sont accordées a titre annuel pour les dépenses d'équipement que doit encourlr une
institution déja relativement développée, par exemple pour remplacer ou acheter un appareil
trés coltesux. Les subventions modestes, également accordées pour une annde, servent
essentiellement de source de devises pour 1'acquisition de petites gquantités de pliees
détachées, de fournitures de laborateire ainsi gue de revues et péricdiques.
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8, SECTEUR. DE PROGRAMME IV : INTRODUCTTON ET TRANSFERT DE NOUVELLES TECHNOLOGIES

A 1'1ssue des essals précliniques et cliniques et de la mise au poeint de nouvelles
méthedes contraceptives, des activités sont entreprises pour gque les ptogrammes de
planification familiale des pays en développement bénéficient d2s que possible de ces
technologies nouvelles et pour élargir le choix des contraceptifs mis & la dispoaition des
couples. Ce réle a été¢ traditionnellement dévolu & l'industrie pharmaceutique, waiz celle-ci
se désintéresse actuellement, pour une variété de raisens, du domaine de la répulation de la
fécondité. Parmi les nouvelles technologles du type considéré, om peut citer les
préparations injectables mensuellement, les anneaux vaginaux et les associations
antiprogestatifs/prostaglendines. Le programme lance deux activités apparentées visant A
réaliser les objectifs cités, & savoir les essals préliminaires et les transferts de
technologies,

Escals préliminaires

Ces essaisz sgont entrepris pour évalueyx l'efficacité, les taux de persévérance et
l'acceptation des nouveaux contraceptifs quand ceux-ci sont proposés su libre choix des
couples dans les dizpensaires de planification familiale, ainsi que pour s'assurer de
l'existence des services nécessaires pour les distribuer.

Deux préparations Injectables une fols par mois (le HRP102 et le HRP112?) seront mises a
la disposition des programmes de planification familiale pour des essais préliminaires, Ces
derniers seront terminés ou presque dans & pays — Chili, Indonésie, Jamaique, Mexique,
Thailande et Tunisie — et en cours dans 6 & 10 sutres pays pour le premier de ces
prodults, le HRP112 (connw au Mexique sous le nom de Cycloféme).

L'anneau vaginal libérant 20 ug de lévonorgestrel/24 heures deviendra disponible pour
des essais préliminaires qui seront entrepris dans un maximum de 10 pays.

Un appul sera accordé aux Etets Membres désireux d’'évealuer la falsabilité de
1l'introduction d'associations antiprogestatifs/prostaglandines en tant que solurion médicale
de rechange aux méthodes parachirurgicales existantes d’induction des régles et
d'interruption des grossesses précoces.

Ta mise au point et & l'e¢ssal de matériels propres & chaque pays — dont des
brechures, des tableaux pour blocs-notes géants et des programmes audieovisuels destinés sux
usagers et aux pourveyeurs — sera entreprise ep prévision des essais préliminaives et pour
une utilization gubséquente dans le cadre des programmes de plamification familiale.

On s'attachera & rédsoudre les problémes relatifs & la mise & disposition des méthodes
et aux moyens optimaux de distribution dans les dispemsaires de planification familiale. Des
contacts étroits seront é&tablisz avec divers groupemants ceuvrant dans le domaine des colns
de santé; on s'adressera neon seulement aux directeurs des programmes de planification
familiale, mais aussi a d'autres associations intéressées telles gue les organisations
féminines et les groupements de consommateurs, dans 1’optique des besoins tant des usagers
que des pourvoyeurs,

Transfart de technologles

Leg transferts de technologies nécessitent la mise en place de mécanismes de
fabrication, d'homologation et de distribution des nouvelles méthodes au secteur public des
pays en développement. La fabricatlon de préparations inmjectables mensusllement se
poursuivra au Mexigue pendant le présent exercice, mals des mécanismes nouveaux seront mis
en place dans le secteur public pour assuver leur distribution ainsi que pour réscudre
d'autres problémes tels que les transferts de technologles vers d'autres pays. Des accords
ont &té conclus avee un grand laborateire pharmaceutigue pour la fabrication et la
distribution de 1'anneau vaginal libérant du lévonergestrel.
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9, 4ECTEUR DE PROGRAMME V : STATISTIQUES ET TRAITEMENT DES DONNEES

Ce secteur de programme apporte un appui statistique et informatique A tous les projets
de recherche entrapris par les huir groupes. Les activités prévues comprenment la conception
statlstique des projets, 1'organisation de ces derniers, la collecte, le traltement, la
surveillance et la gestion des domnées y afférentes, ainsi que leur analyse et la diffusion
deg résultats des projets. Fin décembre 1988, 49 projets multicentriques et 10 études
unicentriques bénéficiaient d'un soutien statistigue plus ou moins avancé. D'autres
activités sont menées conjointement avec le secteur de programme IIT — Ressources pour la
recherche — pour renforcer les capacités blostatistiques et informatiques des centres, Il
existe, en particulier, un programme de détachement dans l'unité de Genéve pendant slx
semaines, destiné & permettre aux titulaires de bourszes pour des stages en blostatlstique et
en traitement des données d'acquérir, avant de rentrer dans leur pays, une expérlence
pratique de la conception, de la gestion et de l'analyse statistique des données concernant
1'expérimentation clinique. Le programme organise et conduit aussi, au titre du secteur V,
des stages de deux semaines sur les applications des micro-ordinateurs dans le domalne de la
gestion et de l'analyse statistlque des denndes sur la recherche en repreoduction humaine,
destinés au personnel des institutions coellaboratrices qu’'on dote de matériel Informatique.

L'objectif & long terme consliste, tout en continuant & assurer & Gendve la gestion
statistique des projets mondiaux multicentriques, & permettre a4 des centres des pays en
dévaloppement d'assumer progressivement la responssbilité totale de 1'aspect statistique de
leurs proprez érudes unicentriques ainsi qu'A coordonner leurs projets multicentriques
natrionaux. Certaing centres seront Tenforcés pour leur permettre de jouer un réle 2
1'échelon soug-véglonal ,

Les deux principales lignes budgétaires pour le secteur de programme V se rapportent au
persennel et aux services informaciques. Cette dernlére rubrique englobe le colGt du temps
d'ordinateur, du stockage en accés direct, du matériel exelusif, de la locatlion de bandes
magnétiques et du papier d'erdinateur.
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10. SECTEUR DE PROGRAMME VI : GESTION DU PROGRAMME

Ce secteur de programme apporte, en collaboration avec les services administratifs de
L70MS, un soutien gestionnaire et administratif au programme .

La rubrique personnel comprend, outre les fenetionnairesz en poste dans le Bureau du
Directeur, le persomnel d’appui administratif.

Sont prévus des consultants chargés de conseiller le Directeur en matiére de
pelitique et de stratégie générales. La rubrique voyapes en mission englobe le coGt
estimatif des déplacements 4 entreprendre pour la collecte de fonds et la coordination
générale.

A la suite des recommandations du STAG visant 4 améliorer le systéme d4'information pour
la gestion du programme, un systiéme fondé sur up réseau de micro-ordinateurs est en voie de
créatien. Il fournira aux administrateurs des programmes les informations budgétaires et
financitres ainsi que les autres donndes administratives dans le cadre d'un zystéme
décentrallsé. Des micro-ordinateurs ont &té prévis sous la rubrigue fournitures er matériel
de bureau.

La rubrique services {nformatigues correspond au cot estimatif du trailtement des
données administratives sur l'ordinateur central du Centre international de Calcul, ¥
compris le téléchargement des données vers le résesu de micro-ordinateurs,

La rubrique publications englobe le coGit des rapports blennaux de HRP (en anglails et
en fran¢ais) et la HRP Newsletter, ainsi que diverses publications scientifiques résultant
des activités du programme.

La rubrique services communs englobe le colit estimatif du matériel et des Fournitures
de bureau, des frais de téléphone, de port et de télex ainsi que les charges afférentes aux
bureaux attribués au programme spécial. Ces coits sent calculds sur la baze d'un montant
fixe par fonctionnaire,

La codt des services de soutien au prograwme, calculé & proportion des fonds
effectivement déboursés, couvre les services fournis par 1'0rganisation au ritye du
personnel, du budget et des finances, des fournitures et des vérificacions comptables
internes, ainsi que pour la Division de la Promotion et du Développement de la Recherche
(qui assure 1’administration des bourses de formatien & la recherche du HRP). Sont également
compris les frais de chauffage, de nettoyage et sutres services de soutien administratif.
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11. SECTEUR DE PROGRAMME VIT : PROJETS COLLECTIFS

Surveciliance aprés la mise sur le marché du Norplanth:

En ecollaberation avec Family Health International et le Population GCouncil, le
Programméﬁa achevé la phase pilote du prejet de surveillance aprés la mise sur le marché du
Norplant™ au Chili, au 5ri Lanka et en Thailande. Ce projet constitue une étude
quinquenegle de suivi portant sur B000 femmes qui utilisent 1'implant contraceptif
Norplant'® et 8000 femmes ayant choisi le DIU ou la stérilisation en tant que méthode
contraceptive. La phase principale de cette étude a démarré en janvier 198%: elle se déroule
dansg hult pays en développement, Techniquement, ce projet reléve de la compétence du Groupa
d'études sur 1'innocuité et l'efficacité des méthodes de régulation de la fécondité,

Pour ce projet collectif, HRP & la responsabilité globale de l'organisation de 1l'étude;
de la coordination des aetivités de terrain; de la gestion et de l'administratien; de la
collecte, de l'introduction et de la vérification des données ainsl que de leur analyze et
de la rédaction du rappoert,

Le colt des activités pratiques (contrats, subventions et bourses) est réparti entre
les ¢{reois organismes participants, ce gui explique la proportion relativement élevée des
dépenses de personncl couvertes par HRP.
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12, DOTATION EN PERSONNEL DE HRP

les effectifs de HRP apparaissent dans le tableau gqui sult. Le PCC a approuvé un total
de 68,5 postes pour l'exercice 1988-198%. Tous devralent étre pourvus vers le milieu de
1989. Pour 1990-1991, 1'effectif proposé est de 71 postes, soit 2,5 postes de plus gqu'en
1988-1989,

1, Transferts

Pour faire face 4 la charge de travail afférente au nouveau secteur de programme 1V
(Transfert de technologies), il est proposé de transférer du secteur Recherche et
Développement (Groupe d'études sur les agents systémiques 2 action prolengée) & ce nouveau
secteur de programme 80 %1 des fonctienmmaires de rang élevé du cadre professionmel, un
administrateur adjeint de groupe de recherche ¢t une secrétaire (solt au total 2,80 postes).

Il est proposé de tranmsférer un poste d'agent des services généraux de la Gestlon du
Programme aux Ressources pour la Recherche, Comme le titulaire de ce poste travallle a pleln
temps & 1'administratien des bourses de formation & la recherche, il serait logique de
1'{mputer sur les Ressources pour la Recherche. En outre, un fonctionnaire de la catégorie
professionnelle et une secrétaire, qui s'occupaient a plein temps des organes directeurs et
consultatifs, sersient transférés au secteur de programme I, puisqu’ils se consacrent &
plein temps & ces activités,

2. Nouveaux postes

HRP finance 2 30 % le colit d'un juriste (en poste & la Division juridique de 1'OM5) en
raizen de la charge acerue de travail afférent aux questions juridiques et en particulier
aux négeclations avee 1'industrie. Ces coGts sent imputés sur le secteur de programme IT
{Rechexche et développement - Activités générales).

I1 est proposé de créer deux postes d’agents des services généraux (un assistant
d’administration et une secrétaire) dans le secteur de programme VI (Gestion du programme},
Cette mesure est justifiée par le développement du programme et par le transfert de deux
postes au secteur de programme I,

Pour 1992-1993, nous avons proposé, 4 titre provisoire, la création de deux postes
additionnels d'agents débutants de la catégorie professionnelle. Chacun des titulaires de
ces poites envisagés bénéficleralt de 1'appui, 4 50 %, d'une secrétaire, ce qui porterait
1'effectif total & 74 pestes (34,5 du cadre professiomnel et 39,5 de la catégorle des
gervices généraux). Une telle augmentation se justifie par le développement du programme, le
pourcentage actuel du budget affecté aux dépensas de personnel demeurant inchangé.
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ANNEXES

Anmnexe 1 : RECETTES POUR LA PERIODE 1970-1988 (en US %)

Annexe 2 : RECETTES POUR 1A PERIODE 1970-1988 (monnaie
dens laquelle l'annonce de fonds a été faite)
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ANNEXE 1 : RECETTES POUR LA PERIODE 1970-1968 (en US &)

Nowbre da domateura (13) (1% (13) (15} (23 7 .
1970-1978 | 1900-1981 | 1ea2-1883 | 1984-1385 | 138B-1%87 108t Total

Aliemmgne REp. £44, 4* - 1 302 083 505 102 1 ops 805 1l 416 186 1 338 385 5568 661
Auatralie 54 853 as o 379 5496 364 320 285 1867 1B0 290 1 333 o2
Bangladesh - - - - - 4 985 4 B85
Bangue mondiale - - - - 1 Q05 287 2 DOG 000 5 0os 2B7
Canada 8 401 944 - - - - - 8 4D1 944
Chine - 30 000 50 Q00 100 000 100 qoo 50 000 350 000
Cuba 2 183 3 sew 4 00¢ 4 500 4 Q00 - 18 582
Danemark 3 %38 700 2 001 oa3 1 883 B37 1 879 173 2 557 787 2 288 285 17 127 B15
Etata-Uniz d4'Amégigque - 3 000 0o0 B - 220 615 - 3 220 615
Finlanda 453 2392 175 DOO 172 azz2 151 411 354 000 230 348 1 346 574
Fondation Ford 1008 Q0o - - - - - 1 0G0 0og
Fondation Rockefeller - - - - 700 000 - 740 %00
FNUAF 3 150 200 3 000 DOQ 4 900 ooo 4 500 000 5 640 DOQ 2 256 oo 23 544 4Q0
Franes - - - - & 538 - . B 53
IDRE {Canada) - - - - 78 405 233 b83 313 288
Inda 23 4BB 120 oo0 70 DOG 70 o000 #3 166 - 376 BSS
Italie - - 4 259 813 - - 259 8)3
Kapyn - - - 500 - - 500
Malaieig - - - - 1 066 - 1 066
Mexique 30 Q00 - - - W 300 3 025 €3 025
Kigérin - 36 304 - - 14 923 - £1 227
Norvige 12 1ot 7eg 4 876 108 3 784 687 3 638 3ER 4 437 452 1 823 077 30 771 5Q0
oMs - - - 75 000 - - 15 000
Fakistan - - - - 5 000 - © 5 000
Fays-Das - 264 151 439 580 281 987 675 635 392 670 2 DB4 D33
Royaumme - 5 677 656 4 485 2BR 3 B85 596 4 926 252 7 373 017 3 906 525 21 264 33z
Sudde &5 532 B74 1z 517 709 7 573 331 4 T34 797 5 503 0485 2 548 240 78 411 Bal
Buiase - - - = 294 1148 283 333 57 451
Thallande 4 L6 9 &04Q 12 124 g 891 12 500 7 485 36 586
UREE (et mature) - - - - - 46 300 46 300
Intérats 4 D86 738 1 341 470 958 840 B89 010 825 010 448 450 8 751 013
Divezs 546 743 300 - 100 33 333@ as 022
Facturation de rfiagtifs - - - 180 33 243 239 128 376 381 953
Bravets - - - 53 910 14 993 - &3 903
TOTAL 88 888 a7s 33 282 077 23 828 035 23 345 273 32 877 287 18 258 681 | 219 581 338
Budget ordinaire de L'0MS| 3 408 923 B8l 318 934 018 1 223 800 1 263 §a7 5&1 000 & 187 787

&t compta apboial
Fonda du FNUAF pour des % 316 488 i 381 000 2 35% 3s3 1 @58 109 3 118 735 1 528 055 15 665 749

projett interpays et

dang les paysn
TOTAL GENERAL 85 714 384 35 354 306 27 118 406 258 542 273 37 259 €683 23 445 THE | 243 434 A74

2 Total extimakif pour 1989 (au 1% mors 1g89) ; 522,5 milliene, ce qui dotme un tobal estimakif de quelgue 44 millions
pour l'exercice 1988-1939,

b Fondation Hildegard Desrenkamp/Gerhard Zbinden PEUr uhe proteection rédaliste des snimauwx.
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ANNEXE 2 : RECETTES POUR LA PERIODE 1870-1985 (momnale datis laquelle l'annonca de fonds a été faits)

Nombre de donateura
Monnaie dan (13} {153 {13 {15} {23) (17}
lequelle 1'annonce 1870-18789 1880-1%81 1982-14983 18984-1985 1886-1887 1288
do fonds p $té faite

FRG DM Allemagne, Rép, £6d, d' - Z 500 000 1250 060 2 700 oo z B50 000 Z 400 000
AUS & Australie 30 000 75 DOO 365 000 450 o0 417 000 225 000
Bapgladeah - - - - - 5 pood
B3 8 Bangue mondials - - - - 1 008 287 2 000 Qo0
CAN & Canada 7 552 000 - - - - -
1 000 oo - - - - -
us 8 Chine - 50 00O 50 009 100 000 100 oo 30 000
us 8 Cubn 2 183 3 BEO L 0oo 4 %00 4 000 -
DEN KR Danemark 21 000 600 13 000 000 168 000 Q00 21 000 000 25 300 000 13 004 ocd
Us Etate-Unis d'Amérique - 3 000 f00 - - 220 613 -
FIN MK Finlande 1 &0¢ 60D 700 ¢o0 850 000 |30 400 1 200 000 1 GO0 060
U3 § Pondation Ford 1 000 000 - - - - -
3 8 Fondatlon Rockefellar - - - . 700 040G -
s 8 FNUAR 3 150 00O 3 000 000 & DOO 000 4 500 000 5 B4AD DOO 3 250 000
Fr,fx. Franoe - - - - 50 000 -
CAN & IDRC (Canada) - - - - 93 000 285 000
IND RS Inda 206 00D 1z0 ooo? 70 ooot 70 oop® 93 16el .
Lire Ttalis - - - 500 000 000 - -
Us 8 Kenya - - - 500 - -
MAL RF Malataiw - - - u 2 48¢ -
i 01 Moxique %0 00O - - - 10 600 3 025
NIG NAIRA Nigéria - 36 304 - - 10 004 -
HOR ¥R Norvhge &6 G00 oDO 26 000 0D 268 000 009 30 000 DO 3 Qoo Qoo 12 30¢ 000
us § oS - - - 75 000 ) - -
us 3 Pakistan - - - - 5 oog -
KL GLD Pays-Ban - 700 QOO 1 200 ¢00 1 0d0 oo 1 4%0 o0b 750 000
UK & Royaume-Uni 3 340 000 2 100 006 2 500 600 3 8an 000 4 BOD 00O 2 200 000
SWE KR Sudde 145 400 00O 55 DOG 00D 50 Qop 060G 40 000 Q00 37 Q09 DOo 13 300 000
12 ¢30 noo® - - - - -
Fr.». Sulsse - - - - 400 DOD 425 000
THA BA ThallLandas 100 006 200 000 250 000 o 9917 1z 500" 7 4052
URES (en natura) - - - - 46 300% -
Us 8 Intérécs 4 0BB 738 1 341 470 950 8B40 888 010 8725 010 448 950
ug s Divers 546 743 300 - - 33 330
13-} Fasturation de réactifs - - - 190 338 243 238 128 378
us g Brovetn - - - 53 #l0 14 Q93 -
Us 8 Budget ordinaire de 1 {mMS 3 404 923 B3} 31% 934 018 1 228 %00, 1 283 627 G681 000

at compte apdeial

us § Fonds du FNUAF pour des 5 318 488 1 381 000 2 353 353 1 968 100 3118 733 1 326 035
pProjata interpays et
dana lsa paya

8 ys g,




