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Ensemble, nous pouvons
éliminer le paludisme

Nous développons des technologies génétiques
nouvelles pour arréter la transmission du paludisme




novgtnces de lutte anti- paludlque. Nous
cherchons a éviter. des millionsde morts

e 1nut,11es dues au-paludisme.

Tous les ans, le paludisme est responsable

de plus de 600 000 décés et de plus de 200
millions d‘infections ; un tiers de la population
mondiale est exposée au risque de contracter
cette maladie transmise par les moustiques.
En majorité, les victimes sont des enfants de
moins de 5 ans vivant en Afrique.

Chez Target Malaria, nous sommes convaincus
que nous arriverons a trouver des solutions
pour empécher cette maladie, pour mettre fin
aux déces et a la destruction qu’elle engendre
au sein des familles, au niveau de 'économie
et des pays tout entiers.

de cas de paludisme
dénombrés a travers le monde

Selon le Rapport du paludisme dans le monde
2023, publié par l'Organisation mondiale de
la Santé (OMS), en dépit des progrés consi-

95%

des décésdusa
la malaria

surviennent en Afrique

Nous mettons au point des technologies géné-
tiques pour trouver de nouvelles approches
de lutte anti-paludique, qui se focalisent sur la
réduction du nombre de moustiques qui trans-
mettent le parasite.

Les interventions actuelles, telles que les
médicaments, les moustiquaires et la pulvé-
risation d‘insecticide, ont contribué a faire
baisser le fardeau du paludisme, sans pour-
tant réussir a éradiquer la maladie qui sévit
toujours dans de nombreux pays.

78%

interviennent

chez des enfants
de moinsde 5 ans

Rapport de 'OMS 2023 sur le paludisme dans le monde*

dérables réalisés qui ont permis de réduire
les cas de paludisme a travers le monde, ces
progrés ont ralenti depuis 2015. L'OMS avertit



que nous avons atteint un « stade crucial » de
la réponse globale au probléme du paludisme:
faute de trouver de nouveaux outils, les prin-
cipaux objectifs de la stratégie mondiale de
lutte anti-paludique ne seront pas atteints?.

Target Malaria a une vision : un monde
exempt de paludisme. Nous développons
des moustiques génétiquement modifiés qui
pourraient étre potentiellement relachés
dans une population ciblée afin de réduire le
nombre de moustiques capables de trans-
mettre la maladie. Cette approche novatrice
viendrait compléter les méthodes existantes
de lutte anti-paludique. Nous visons a co-dé-
velopper et a partager nos technologies
génétiques novatrices.

Nous adaptons un mécanisme génétique
naturel appelé 'impulsion génétique, afin de
disséminer chez les moustiques vecteurs du
paludisme une modification génétique qui
affecte leur capacité de reproduction. L'impul-
sion génétique est un processus qui biaise la
transmission de certains geénes héréditaires
d’une génération a l'autre, jusqu'a ce que le
géne soit présent a une fréquence qui impacte
la capacité de reproduction du moustique.

Les technologies d'impulsion génétique sont
prometteuses en tant que méthode durable et
économique qui permettrait de réduire la popu-
lation de moustiques vecteurs du paludisme.

Nos approches d'impulsion génétique
affectent la reproduction des moustiques
Anopheles gambiae, en ciblant les génes
intervenant dans leur capacité a s'accou-
pler, pondre les ceufs ou se reproduire, et
en les rendant ainsi stériles. Si la plupart
des moustiques femelles d’‘une population
donnée deviennent stériles, ou si le nombre
de moustiques males est dominant, du fait
de la modification, la taille de la population
diminuera a tel point que le paludisme ne
sera plus transmis. La technologie que nous
développons permet a ces modifications de se

Pour éliminer cette maladie, Target Malaria

cherche a développer de nouveaux outils qui
viennent compléter les méthodes existantes,
et qui permettent de relever les défis actuels.

Les nouveaux g&nes ont tendence a
en petit nombres

v
>~ S N N
S U N SN

Lestechniques de l'impulsion génétique
augmentent la

A partir de quelques individus seulement,
un peux propager une modification
efficacement a travers une populations ciblée
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Les moustiques vecteurs du
paludisme peuvent étre

répandre dans la population de moustiques
ciblée, en commencant par le lacher d’un petit
nombre d'individus modifiés.



L'utilisation de l'impulsion génétique est
particuliérement prometteuse car les mous-
tiques modifiés pourraient s'établir relative-
ment vite dans la population ciblée et leur
maintien serait ensuite assuré dans la durée,
ce quirend cette approche potentiellement
durable.

Ce serait donc un moyen de lutte contre la
population de moustiques vecteurs du palud-
isme relativement économique a mettre en
ceuvre, qui permettrait de couvrir des zones
vastes, éloignées et rurales, en nécessitant
peu de lachers a répétition, puisque ce sont
les moustiques eux-mémes qui luttent contre
la transmission.

Les travaux de Target Malaria sont axés sur

trois piliers fondamentaux:

Nos équipes scientifiques en Afrique, en
Europe et en Amérique du Nord visent l'ex-
cellence et tracent une voie propice a la
recherche responsable dans le développement
des technologies génétiques. Pour y parvenir,
notre projet fait appel a de nombreux experts,
car aucune institution ne détient a elle seule

A chaque phase de recherche, nos acti-

vités d’engagement des parties prenantes
permettent de s'assurer que les communautés
participant a la recherche, ou qui sont direc-
tement impactées, sont en mesure de prendre
une décision éclairée concernant les activités
du projet et que ces décisions sont bien sauve-
gardées et prises en compte. Le projet met en
ceuvre les bonnes pratiques d'engagement
congues dans un souci d‘éthique pour habiliter
ces communautés a prendre les décisions les
mieux informées concernant les activités du

les connaissances ou l'environnement de
recherche qui sont nécessaires pour le mener a
bien. Le caractére durable de notre recherche
et l'efficacité de nos outils dépendent du
partage des connaissances et de l'investisse-
ment dans des partenariats pluri-displinaires
et inter-institutions.

projet. Notre engagement va bien au-dela de
ce qui est requis par la loi, car nous considé-
rons qu'il s'agit d'un processus de co-dévelop-
pement, qui nous aide a faire avancer notre
recherche. Au fur et a mesure que nous avan-
¢ons dans nos travaux, nous avons contacté

un nombre croissant de parties prenantes aux
niveaux national, régional et international,
pour les informer et les consulter sur notre
processus de développement, et afin d'amé-
liorer nos processus de recherche et la techno-
logie que nous cherchons a développer.



Pour avancer dans chaque phase d‘évalua-
tion, notre projet doit obtenir les autorisations
des autorités réglementaires et 'approba-
tion de comités d'éthique. Nous nous sommes
engagés a respecter les directives internatio-
nales et a conduire nos travaux uniquement
lorsque les autorités réglementaires nous

ont délivré les permis appropriés dans tous

les pays ol nous exercons nos activités. Le

projet attache une importance primordiale

a la sécurité. Nous demandons conseil a des
scientifiques extérieurs au projet, ainsi qu'une
évaluation indépendante du risque pour
chaque étape des travaux de recherche. Le
projet est entierement conforme aux législa-
tions internationales et nationales, il obéit aux
directives actuelles et émergentes en matiére
d’utilisation des technologies génétiques.




Notre processus de développement
par étapes )+ .

Target Malaria avance dans la recherche en Chaque étape de notre développement
passant par plusieurs phases itératives, pour repose sur les enseignements tirés
permettre aux parties prenantes et autorités d’étapes précédentes, en s'appuyant sur

réglementaires des pays concernés de se les recommandations émises par plusieurs
familiariser avec ce nouveau domaine de groupes d’experts3 et sur les progres partagés
recherche et son potentiel. entre les pays et les équipes.

Nos différentes souches de moustiques génétiquement modifiés

Male Biaisé

: o . . Impulsion génétique
(sans impulsion génétique)




Notre processus de développement a débuté
en 2008, avec un moustique male stérile
génétiquement modifié développé en labo-
ratoire pour établir la preuve du principe. Les
males étaient génétiquement modifiés pour
devenir stériles, et ne pouvaient pas avoir de
progéniture. Cela n'était pas censé étre un
outil viable de lutte anti-paludique, mais une

Dans une autre étape de notre processus de
développement par étapes, nous avons déve-
loppé un moustique qui était capable de s'ac-
coupler et d'avoir une progéniture, mais chez
lequel la modification génétique ne survivait
que quelques générations avant de dispa-

Notre objectif ultime est d’obtenir un nouvel
outil de lutte anti-paludique qui vienne
compléter les outils existants. Pour y parvenir,
nous développons des souches de moustiques
a impulsion génétique, qui renferment une
modification capable de réduire la capacité

de reproduction dans la population de
moustiques ciblée. Ceci permettrait de

faire diminuer la population de moustiques
anophéles, qui sont les vecteurs du paludisme,
et donc d’obtenir une réduction du nombre
d’'infections par le paludisme en Afrique.

7 institutions, plus de 200 experts

+ CDC Foundation, Etats-Unis

* Imperial College London - ICL,
Royaume-Uni

* Institut de Recherche en Sciences
de la Santé - IRSS, Burkina Faso

* Polo d'Innovazione di Genomica, Genetica
e Biologia - PoloGGB (Péle d‘innovation en
génomique, génétique et biologie), Italie

étape importante permettant d’acquérir des
connaissances, d’entamer un dialogue avec
les parties prenantes et de fournir une souche
de moustiques pouvant servir a évaluer nos
processus, nos procédures et notre état de
préparation. Le premier lacher de moustiques
males stériles a eu lieu au Burkina Faso en
juillet 2019.

raftre s'il venait a étre laché dans la nature. La
modification génétique a pour effet de créer
un biais de genre dans la progéniture, ou le
nombre de males sera supérieur au nombre

de femelles (les moustiques males ne piquent
pas et ne transmettent donc pas le paludisme).

Notre recherche en est encore au stade

de travaux en laboratoire, et bien que les
résultats a ce jour soient prometteurs®,
ilnous reste encore un long chemin a
parcourir avant d'étre en mesure d'importer
des moustiques a impulsion génétique en
Afrique et de les lacher dans la nature.

Nos modéles indiquent le potentiel d'une
réduction significative du nombre de
moustiques Anopheles gambiae, et donc d’une
réduction de la transmission du paludisme et
ce, en l'espace de quelques années.

» Uganda Virus Research Institute — (Institut
de recherche en virologie de 'Ouganda),
Ouganda

* Université du Ghana, Ghana
* Université d'Oxford, Royaume-Uni



Target Malaria regoit ses principaux finance-
ments de la Bill & Melinda Gates Foundation
et de 'Open Philanthropy. Certains labora-
toires recoivent des financements supplémen-
taires provenant de sources diverses a l'appui
de leurs travaux, notamment le Départment
pour l'alimentation, l'environnement et les
affaires rurales-DEFRA (R.-U.), la Commission
européenne, le MRC Centre for Global Infec-
tious Disease Analysis (R.-U.), les National
Institutes of Health-NIH (Etats-Unis), 'Uganda
National Council for Science and Technolo-
gy-UNCST en Ouganda, le Ministére ougan-
dais de la santé, le Wellcome Trust (R.-U.) et la
Banque mondiale.

Pour en savoir plus sur nos travaux de
recherche, consultez notre site web:
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