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A propos de 'UA et du NEPAD

L'Union Africaine (UA)

LUnion Africaine (UA) est une union continentale composée des 55 pays africains. Créée le 26 mai 2001 a Addis Abeba, Ethiopie,
elle a été lancée le 9 juillet 2002 en Afrique du Sud [6] pour remplacer I'Organisation de I'Unité Africaine (OUA). Les décisions les
plus importantes de I'UA sont prises par la Conférence des Chefs d’Etat et de gouvernement qui se réunit deux fois par an. La
Commission de I'UA, qui sert de Secrétariat de I'UA, est basée a Addis Abeba.

LUA a été créée a la suite de la Déclaration de Syrte des Chefs d’Etat et de gouvernement de I'Organisation de I'Unité Africaine
(OUA) du 9 septembre 1999. LUA est axée sur une vision commune d’'une Afrique unie et forte et sur la nécessité de construire
un partenariat entre les gouvernements et tous les acteurs de la société civile, en particulier les femmes, les jeunes et le secteur
privé, afin de renforcer la solidarité et la cohésion entre les peuples africains. En tant qu'organisation continentale, elle vise
essentiellement la promotion de la paix, de la sécurité et de |a stabilité. Les activités de développement de I'Union Africaine sont
orientées par I'Agenda 2063 de I'UA, un plan de 50 ans visant a tirer parti de I'avantage comparatif de I'Afrique pour concrétiser la
vision : « I'Afrique que nous voulons ».
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Le nouveau partenariat pour le développement de l'Afrique (NEPAD)

Le Nouveau partenariat pour le développement de I'Afrique (NEPAD), créé par I'Union Africaine, est un cadre stratégique pour le
développement socio-économique de I'Afrique. Il est présidé par des dirigeants africains et cherche a relever les défis cruciaux
auxquels le continent est confronté, notamment la pauvreté, le développement et la marginalisation internationale dont fait I'objet
le continent africain. Le NEPAD offre aux pays africains des opportunités uniques de prendre le contréle total de leurs programmes
de développement, de travailler plus étroitement entre eux et de coopérer plus efficacement avec leurs partenaires internationaux.

Les activité du NEPAD sont coordonnées et facilitées par I'Agence de planification et de coordination du NEPAD (Agence du
NEPAD) qui a été créée en février 2010 suite a I'intégration du NEPAD dans les structures et processus de I'UA. LAgence du NEPAD
gére un certain nombre de programmes et de projets regroupés en quatre portefeuilles d'investissement, a savoir la gestion des
ressources naturelles, la jeunesse et le développement des compétences, I'intégration, I'infrastructure et le commerce régional et
I'industrialisation, la science, la technologie et I'innovation.
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Résumeé exécutif

Le présent rapport étudie I'utilisation de la technologie « Gene Drive » dans le cadre de la lutte contre le paludisme et son
élimination en Afrique. Il analyse, premierement, le fardeau du paludisme; les progrés jusque-ici réalisés grace aux stratégies
d'interventions existante y compris les méthodes de lutte anti-vectorielle actuelles, et la nécessité de trouver des moyens de lutte
complémentaires. La technologie « Gene Drive » a été identifiée comme un nouvel outil potentiel pour compléter les stratégies
d'interventions en cours, dans l'objectif de pouvoir de réaliser I'objectif de 'Agenda 2063 concernant I'élimination du paludisme.
Le rapport donne ensuite un apergu de la technologie « Gene Drive », les conditions de son utilisation, ainsi que les principales
étapes a suivre pour la conduite des expérimentations nécessaires, les stratégies nationales et régionales a mettre en ceuvre,
tout en tenant compte de toutes les questions socioculturelles et éthiques qui peuvent étre posées. Etant donné que I'utilisation
des technologies de modification génétique peut comporter des risques, un systeme d'évaluation des risques et de leur gestion a
été proposé, en tenant compte des bénéfices importants que pourrait offrir cette technologie en matiére de santé publique. Pour
assurer les conditions de sécurité nécessaires et le déploiement approprié de cette technologie, des recommandations ont été
formulées quant aux systemes de réglementation. .

Le continent africain est le plus touché par le paludisme, avec 90 % des 216 millions de cas recensés en 2016 se trouvant en Afrique
subsaharienne (OMS, 2017) (WHO, 2017). Le paludisme entraine des pertes économiques importantes. Les estimations récentes
révelent que les pays qui sont gravement touchés par le paludisme ont un PIB jusqu'a cing fois inférieur a celui des pays indemne de
paludisme (Jobin, 2014) (Johin, 2014). Au cours de la derniére décennie, des progres significatifs ont été réalisés, principalement
grace a l'utilisation a grande échelle de moustiquaires imprégnées d'insecticide longue durée (MILD), de pulvérisations intra-
domiciliaires a effet rémanent (PID) et de combinaisons thérapeutiques a base d’Artémisinine (CTA). Entre les années 2000 et

d |nsect|C|de et aux PID (Bhatt et al., 2015) (Bhatt et al., 2015).

Malgré ces succés, les niveaux résiduels de transmission du paludisme persistent dans plusieurs régions du continent, y compris
dans des zones ol la couverture des interventions existantes dépasse déja 80 %. Lélimination du paludisme reste un objectif
irréalisable pour la plupart des pays d'Afrique subsaharienne, a cause de facteurs tels que la résistance aux insecticides et aux
médicaments, la non-conformité aux bonnes pratiques actuelles préconisées, le manque de financement, I'utilisation de stratégies
sous-optimales et les mauvaises conditions de vie. A cela s'ajoutent les activités humaines et les adaptations comportementales
des moustiques. Par exemple, bien que les MILD et les PID soient efficaces contre les moustiques piquant les personnes a
I'intérieur des maisons , ceux-ci s'averent moins efficaces contre les moustiques actifs a I'extérieur des maisons ou t6t le soir
(Elliott, 1972, Pates et Curtis, 2005) (Durnez & Coosemans, 2013 ; Elliott, 1972; Pates & Curtis, 2005). Les experts estiment a
présent que I'objectif de I'Union africaine pour I'élimination du paludisme d'ici a 2030 ne peut pas étre atteint sans des interventions
complémentaires efficaces.

Des études en laboratoire ont démontré que les techniques « Gene Drive » permettent soit de modifier efficacement les moustiques
Anopheles de sorte qu'ils ne soient plus capables de transmettre les parasites du paludisme (Gantz et al., 2015) (Gantz et al.,
2015), soit d'introduire des séquences létales de génes pouvant supprimer ou réduire considérablement et en un temps rapide des
populations entiéres de ces moustiques. (Hammond et al., 2016) (Hammond et al., 2016). Les projections statistiques indiquent
que si ces approches sont combinées aux interventions existantes telles que les MILD, ces technologies peuvent permettre une
éradication totale du paludisme dans plusieurs régions du continent quelques années seulement apreés les lachers initiaux d'un
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nombre réduit de moustiques modifiés (Eckhoff, Wenger, Godfray, & Burt 2016) (Eckhoff, Wenger, Godfray, & Burt, 2016). Il faut
noter que l'utilisation de moustiques transgéniques , comme tout autre outil de lutte anti-vectorielle, devrait &tre considérée comme
un élément d'une approche intégrée plutdt qu'une technologie autonome (Marshall et Taylor, 2009) (Marshall & Taylor, 2009).

Vu les possibilités offertes par la technologie Gene Drive, et considérant le lourd fardeau imposé par le paludisme sur le plan de
la santé et qui annihile les efforts de développement en Afrique, il devient impératif d’examiner de maniére approfondie toutes les
questions pertinentes associées a cette technologie, afin d'orienter convenablement les décideurs africains dans leurs décision
quant a la mise au point et au déploiement a grande échelle de cet nouvel outil prometteur. Certes, la technologie est encore dans
sa phase initiale de développement, mais elle présente des options réalistes pour une lutte efficace contre le paludisme. Plusieurs
années seront encore nécessaires avant que les différents éléments de la technologie ne soient préts pour une utilisation a grande
échelle, mais les avantages potentiels qu'ils offrent aux pays africains dans la lutte contre le paludisme seront certainement
considérables. En outre, il est envisagé que la technologie Gene Drive et les technologies connexes pourraient potentiellement étre
adaptées pour lutter contre d'autres maladies a transmission vectorielle, en dehors du paludisme.

Bien que les interventions existantes aient permis de réduire considérablement les cas de paludisme en Afrique, de nouvelles
interventions complémentaires seront nécessaires pour amener le fardeau résiduel a zéro en vue d'une élimination compléte du
paludisme sur le continent. LAfrique devrait donc investir dans la mise au point et la réglementation de la technologie « Gene Drive »,
dont I'application la plus importante et la plus immédiate sera la lutte contre le paludisme et son élimination. Nous recommandons
que I'Union africaine, les Communautés économiques régionales, les Etats membres et leurs partenaires examinent les points de
recommandations suivants :

«  Considérant les possibilités de de développement fulgurants dans ce domaine particulier de technologies, ainsi que
les risques d'abus et / ou d’expérimentations inappropriés qui pourraient y étre associées il est conseillé que les
chercheurs et les autres acteurs du domaine établissent t une plateforme formelle basée en Afrique pour assurer
convenablement I'enregistrement de leurs travaux, I'autorégulation, le partage de I'information sur la technologie,
et la revue par les pairs. lls devraient également adopter une approche de « développement en commun » axée sur
la collaboration entre les partenaires depuis la phase de conception de la recherche a I'élaboration de procédures
opératoires normalisées ;

«  Lareglementation devrait tenir suffisamment compte les avantages et bénéfices de la technologie « Gene Drive », en
comparaison avec les risques potentiels. Ainsi, les structures de reglementation devraient promouvoir I'élaboration
et I'adoption de de cadres réglementaires et directives adéquats et, au besoin, voter des lois qui permettent le
développement et ['utilisation de la technologie Gene Drive. Les échanges entre les différentes institutions
de réglementation des biotechnologies modernes et des technologies émergentes et connexes doivent étre
encouragés. Les agences de I'UA et les CER devraient faciliter I'élaboration, la coordination et I'harmonisation
des reglementations et directives encadrant la mise au point, de la technologie, les processus d'autorisation et
d"utilisation des produits finaux.

+  Les Etats membres devraient étre appuyés pour développer des partenariats public-privés ainsi que des partenariats
internationaux, afin d'assurer le financement de la recherche, les infrastructures et équipement de laboratoire, de
méme que le processus de I'engagement des parties prenantes et de la participation du public.

«  Leschercheurs et leurs partenaires, I'Union Africaine et les Etats membres, 'Agence du NEPAD et les Communautés
économiques régionales devraient adopter des approches communautaires et régionales dans le cadre de
I'harmonisation des politiques et des stratégies pour le déploiement des technologies « Gene Drive ».
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+  Les Ftats membres devraient soutenir la réalisation d'études en laboratoire, sur le terrain et en milieux semi-naturels
pour évaluer le potentiel de cette technologie dans les différents contextes africains, et appuyer les recherches
nécessaires pour optimiser la technologie. Ces études doivent inclure la modélisation des risques potentiels
associés a la de la technologie et les mesures d'atténuation pertinentes.

«  Lappui a la mise en place de banques de genes, la conservation des données, ainsi que la protection de la propriété
intellectuelle associée aux travaux sur le Gene Drive sont essentiels pour optimiser I'impact local et accélérer les
processus d'évaluation et d'autorisations.

« Les gouvernements ont un rdle clé a jouer dans I'exploitation des technologies émergentes pour assurer le
développement de I'Afrique. En outre, le Groupe de haut niveau invite, entre autres, les institutions financiéres,
les fondations et les investisseurs privés, ainsi que les associations philanthropiques a s'impliquer de maniére
plus proactive dans le processus d'acquisition de ces technologies. Les banques et autres institutions financiéres
sont généralement orientées vers le profit; cependant, elles voudraient également s'assurer que les produits sont
développés et qu'ils générent des profits.

«  LeGroupe de haut niveau encourage le développement de stratégies en vue de relever les défis relatifs au manque de
compétences en Afrique, a la reglementation et I'éthique, I'éducation et la sensibilisation afin de former la jeunesse
a leur futur réle de décideurs.

« Laparticipation, dés le départ, des acteurs est essentielle pour le développement des technologies émergentes, car
elle permet de s'assurer que les technologies répondent a leurs attentes et, par conséquent, ont de grandes chances
d'étre acceptées et soutenues.

« Le Groupe invite les décideurs a faire le plaidoyer des technologies émergentes et a les soutenir pour le
développement économique. Le Groupe suggére par exemple d'impliquer fortement les ministres de la santé et
d'assurer leurs interactions entre les pays dans le cadre de la lutte contre le paludisme.
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Introduction

Le paludisme est causé par des parasites du genre Plasmodium qui est transmis a I'homme essentiellement par piqdre de
moustiques Anopheéles femelles infectés. En 2016, le paludisme a atteint environ 216 millions de personnes et tué 445000 dont la
majorité sont des enfants de moins de 5 ans en Afrique (WHO, 2017). Ce qui est préoccupant, c’est 'augmentation significative du
nombre de cas « ... avec 216 millions cas en 2016, soit 5 millions de cas plus qu'en 2015. Ceci nous raméne aux chiffres de 2012 »
(Alonso & Noor, 2017). Lorsque cette infection n'est pas traitée, la phase la plus sévére de sa forme la plus grave peut entrainer
des troubles d'apprentissage permanents, le coma, voire la mort. Il y a environ 3500 espéces de moustiques, dont environ 400
especes d'anophéles, et approximativement 70 espéces pouvant transmettre le paludisme a de différents niveaux (Centers for
Diseases Control and Prevention, 2017). En Afrique, cependant, la transmission du paludisme se fait principalement par trois
especes étroitement apparentées du complexe Anopheles gambiae (a savoir Anopheles gambiae sensu stricto, Anopheles coluzzii
et Anopheles arabiensis), ainsi que par I’Anopheles funestus, qui est actuellement I'espéce dominante dans de nombreux sites de
transmission dans les régions orientale et australe d'Afrique (Sinka et al., 2010).

La lutte anti-vectorielle est le moyen le plus courant et le plus efficace de lutte contre la transmission du paludisme et elle consiste
essentiellement en ['utilisation de moustiquaires imprégnées d'insecticide a longue durée d'action (MILD) et de pulvérisations
intradomiciliaires a effet rémanent (PID). D'autres méthodes de lutte anti-vectorielle, notamment la gestion des gites larvaires
(Tusting et al., 2013), et I'amélioration de I'habitat (Tusting et al., 2015) sont également utilisées, mais a une échelle beaucoup plus
réduite que le MILD et la PID. Au cours des quinze derniéres années, la couverture des moustiquaires imprégnées d'insecticide en
Afrique a augmenté de facon significative. En 2016, 54 % de la population d'Afrique subsaharienne avait accés aux moustiquaires
(WHO, 2017) (OMS, 2017), contre moins de 2 % lorsque les chefs d’Etat et de gouvernement africains publiaient la Déclaration
d’Abuja (OMS, 2000) en 2000 (WHO, 2000). En outre, 3,1 % de la population a risque en Afrique vivait dans des ménages qui
appliquaient la PID (WHO, 2016).

L'intensiﬂcation des programmes de lutte anti-vectorielle ade toute évidence porté ses fruits, puisqu'entre 2000 et 2015, environ
et a la PID (Bhatt et al., 2015). Le traitement par la combinaison thérapeutique a base d’artémisinine (CTA), qui a également été
largement intensifié en Afrique, a contribué a hauteur de 21 % a ces résultats positifs (Bhatt et al., 2015). Les traitements CTA
fournis par les fabricants avaient atteint 393 millions en 2013, dont 98 % étaient destinés en Afrique. Ils ont ensuite chuté a 311
millions en 2015 (WHO, 2016), puis ont encore augmenté d'environ 409 millions en 2016 (WHO, 2017).

L'Assemblée mondiale de la Santé de 2015 a adopté |a Stratégie technique mondiale (STM) de lutte contre le paludisme 2016-2030,
pour orienter et soutenir les programmes régionaux et nationaux dans leurs efforts de lutte contre le paludisme et son éradication
(World Health Organization, 2015). Cette stratégie ambitieuse énonce les principaux objectifs a atteindre d'ici a 2030, notamment :
a) réduire l'incidence des cas de paludisme d’au moins 90 % ; b) réduire les taux de mortalité du paludisme d’au moins 90 % ; c)
éliminer le paludisme dans au moins 35 pays ; et d) prévenir la résurgence du paludisme dans tous les pays actuellement exempts
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LA TECHNOLOGIE DU «GENE DRIVE» POUR LA LUTTE CONTRE LE PALUDISME ET SON ELIMINATION EN AFRIQUE

de paludisme (World Health Organization, 2015). Ces objectifs mondiaux cadrent parfaitement avec I'objectif de I'Union africaine,
qui est d’éradiquer le paludisme d'ici a 2030 (African Union, 2016).

L'acces universel a la prévention, au diagnostic et au traitement du paludisme est un élément clé des efforts visant a atteindre
les cibles de I'OMS et les objectifs de 'UA. Malheureusement, tandis que des progrés significatifs ont été réalisés dans la lutte
contre le paludisme, les niveaux résiduels de transmission persistent méme dans les zones ol l'on enregistre un niveau élevé de
couverture des outils d'intervention existants. (WHO, 2017) Dans de nombreux pays, la lutte contre le paludisme a été entravée par
la propagation rapide de la résistance aux médicaments antipaludiques et aux insecticides couramment utilisés pour les MILD et
les PID. Aujourd’hui, la résistance aux insecticides utilisés en santé publique a été signalée dans prés de 100 pays dans le monde,
y compris dans tous les pays d’Afrique subsaharienne.

D’autres défis sont entre autres, la faible couverture des interventions existantes et leur utilisation sous-optimale, la mauvaise
application des interventions actuelles par les utilisateurs et les changements comportementaux dans les espéces de moustiques,
y compris la tendance a piquer plus en dehors des maisons et a survivre grace a des hotes non humains (The malERA Consultative
Group on Vector Control, 2011). Par conséquent, I'on a besoin de nouvelles technologies complémentaires pouvant étre utilisées
de pair avec les outils d'intervention actuels afin de combler les lacunes identifiées et relever les défis existants. La manipulation
génétique a été suggérée comme l'un des outils complémentaires présentant de nouvelles opportunités pour des campagnes bien
organisées, a grande échelle, et ayant un impact élevé contre les principaux vecteurs du paludisme.

Le présent rapport présente brigvement la technologie « Gene Drive » et son utilisation potentielle dans la lutte contre le paludisme
et son élimination en Afrique. Il indique les principaux progrés réalisés dans la mise au point de cette technologie, et décrit les
approches a adopter en vue de déterminer les risques potentiels et les avantages percus. Il met en outre, I'accent sur plusieurs
opportunités de recherche et de développement a venir. Le rapport souligne la nécessité d'évaluer les risques et le role que
devraient jouer les gouvernements, les partenaires financiers et les développeurs. Il fait référence a divers documents antérieurs et
propose des étapes a suivre pour tester la technologie dans le contexte africain. Enfin, il formule un ensemble de recommandations
devant étre examiné lors du développement ou de I'utilisation future de la technologie.
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Bien que les interventions existantes aient permis de réduire considérablement le fardeau du paludisme en Afrique, de
nouvelles interventions complémentaires seront requises pour amener le fardeau résiduel a zéro et finalement éradiquer
le paludisme sur le continent.
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LA TECHNOLOGIE DU «GENE DRIVE» POUR LA LUTTE CONTRE LE PALUDISME ET SON ELIMINATION EN AFRIQUE

Pertinence du probleme au regard du développement de |'Afrique

2.1 Le fardeau du paludisme

Selon les derniéres estimations de 'OMS, en 2016, il y a eu 216 millions de nouveaux cas de paludisme, dont 445 000 déces dans le
monde. LAfrique a enregistré, a elle seule, 90 % de ces nouveaux cas et 91 % des déces (WHO, 2017). Les enfants de moins de cing
ans ont été les plus touchés. En 2016, le fardeau mondial du paludisme est demeuré trés élevé dans 14 pays africains, qui a eux
seuls représentaient 80 % des cas de paludisme et de décés dans le monde. Aujourd’hui, la République Démocratique du Congo
et le Nigéria recensent a eux seuls 40 % des décés dus au paludisme (WHO, 2016). Les données recueillies par 'OMS indiquent
que ces deux pays, en plus du Mozambique, du Cameroun, de I'Ouganda, de la Tanzanie, du Kenya et de la Somalie, ont les taux de
prévalence les plus élevés, soit environ la moitié du fardeau mondial (Figure 1). En 2015, environ 291 millions de personnes dans 8
des 21 pays de la région EMRO de I'OMS étaient a risque du paludisme avec 111 millions de personnes en situation de haut risque.
Trois pays africains : le Djibouti, la Somalie et le Soudan font partie de ces pays qui présentent des zones de forte transmission du
paludisme. Bien que des progres significatifs aient été réalisés durant ces derniéres années, le niveau de performance enregistré
dans ces pays a forte incidence du paludisme est demeuré le plus faible, soit une réduction de 32 % depuis 2000 contre lune
moyenne mondiale de 53 %

Le paludisme en Afrique est considéré comme étant a la fois une cause et une conséquence de la pauvreté. Bien qu'il n'existe
aucune donnée détaillée récente, les pertes liées au paludisme sont évaluées jusqu'a 1,3 % du PIB de I'Afrique et environ 12
milliards de dollars US par an sous forme de colits directs en 2002 (Gallup & Sachs, 2001 ; Sachs & Malaney, 2002). Au niveau
national, ces pertes économiques ont varié de 0,41 % du PIB au Ghana a 8,9 % du PIB au Tchad. Des estimations plus récentes
basées sur des données recueillies entre 2007 et 2011 indiquent que les pays les plus touchés par le paludisme ont un produit
intérieur brut (PIB) jusqu'a cinq fois plus faible que celui des pays ol le paludisme ne sévit pas (Jobin, 2014).

Selon le plan d'action et d'investissement de I'OMS/RBM pour vaincre le paludisme, plan qui a également été adopté par 'Assemblée
générale de I'OMS en 2015, si le paludisme était éliminé, le retour sur investissement pour I'Afrique atteindrait 60:1 entrainant ainsi
un développement humain et économique poussé sur le continent (WHO/RBM, 2015). La suppression ou la modification des
populations des vecteurs en vue d'éliminer le paludisme entrainera donc d'importants avantages au plan sanitaire en Afrique ; et,
ce sont les systémes de santé publique qui en seront les principaux bénéficiaires.

L'Union Africaine a clairement défini son objectif de mettre fin au paludisme ; et 2030 a été fixée comme |'année cible pour
son élimination (African Union, 2016). Il est donc important que les décideurs examinent de maniére objective les nouvelles
technologies pouvant avoir un impact élevé, dont notamment la technologie « Gene Drive » et déterminent les voies appropriées
pour son développement et déploiement.
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Figure 1: Le fardeau du paludisme dans les pays africains
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Les technologies « Gene Drive » dans la lutte contre le paludisme

Les technologies «Gene Drive » sont basées sur des systémes d’'hérédité biaisés qui accélérent la transmission d’un caractere
génétique d’un parent a sa descendance a travers la reproduction sexuée (National Academies of Sciences & Medicine, 2016;
Sinkins & Gould, 2006). Les « Gene Drive » sont donc une exception aux principes conventionnels de I'hérédité décrite par Gregor
Mendel (hérédité mendélienne) selon lesquels, la descendance a en moyenne 50 % de chance d’hériter d’'un géne particulier de
ses parents (Figure 2). Un organisme qui se reproduit par voie sexuée et qui est porteur d’'un élément « Gene Drive » transmettra
presque toujours cet élément a sa descendance entrainant ainsi une augmentation préférentielle des génotypes cibles. Cette
technologie permet d’augmenter la probabilité de transmission d’'un géne désiré, sans tenir compte de la valeur sélective ; cet
attribut est particulierement important pour l'efficacité dans le cadre de la lutte anti-vectorielle. Dans des conditions optimales,
I'élément génétique ciblé se retrouve, en fin de compte, dans la totalité ou la quasi-totalité d'une population donnée (James, 2005;
National Academies of Sciences & Medicine, 2016). Cette technologie offre plusieurs applications potentielles, y compris dans la
lutte contre les vecteurs de maladies, les ravageurs agricoles et les espéces envahissantes, ainsi que la restauration d'especes
menacées (National Academies of Sciences & Medicine, 2016). Pour I'Afrique cependant, son intérét immédiat sera I'application
dans le cadre de la lutte contre le paludisme, voire I'élimination du paludisme, telle que décrite ci-dessous.

Le phénomene « Gene Drive » existe a I'état naturel chez certains animaux et des microbes, et a fait I'objet d’étude pendant des
décennies (Hurst & Werren, 2001 ; Sinkins & Gould, 2006). Cependant, ce n'est que récemment qu'il a été possible de créer, de
maniere synthétique, des systémes « Gene Drive » pouvant étre utilisés dans des organismes d'intérét. Grace au processus d’hérédité
biaisée entraine par le Gene Drive, la fréquence d’un géne peut rapidement augmenter dans une population donnée aprés plusieurs
générations. Ceci est la principale caractéristique qui fait la différence d'avec les autres modifications génétiques ; lesquelles
sont soit appliquées uniquement a une génération, soit sélectionnées aprés quelques générations si elles sont désavantageuses.
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Cette particularité rend les approches « Gene Drive » particulierement intéressantes pour la lutte contre les vecteurs de maladies,
voire contre d'autres ravageurs, ol les formes conventionnelles de modification génétique ne sont pas suffisantes pour introduire
le changement souhaité dans les populations cibles. En d'autres termes, cette technologie permet d’augmenter la probabilité de
transmission d’'un géne désiré, sans tenir compte de sa valeur sélective, ce qui est une qualité importante pour son utilisation en vue
de la suppression d'une population vectorielle. Dans le cas des vecteurs de maladies, tels que certaines espéces de moustiques, la
transmission génique est le seul moyen pratique d'introduire des caracteres désirés dans I'ensemble de la population pour réduire
leur capacité de transmission de la maladie.

Figure 2 : lllustration du concept « Gene Drive », en comparaison avec I'hérédité mendélienne normale

Mendelian Inheritance Gene Drive Inheritance

W Homozygous recessive mosquito W Gene Drive mosquito

= Homozygous dominant mosquito

SN

¥~ Heterozygous dominant mosquito

Différents laboratoires utilisent différentes stratégies moléculaires pour construire des systémes « Gene Drive ». Les stratégies
les plus courantes sont : (i) I'utilisation d’enzymes de restriction (« endonucléases); (ii) I'utilisation de systemes de toxines et
d'antidotes pour favoriser certains caractéres génétiques ; ou (iii) les translocations chromosomiques. Entre ces trois technologies,
des progres significatifs ont été plus réalisés avec I'utilisation des enzymes de restriction, surtout suite a la découverte de la
technologie d'édition de génes, dénommée CRISPR/Cas9 (Doudna & Charpentier, 2014), qui a ouvert la porte a une nouvelle
vague d'évolutions « Gene Drive ». CRISPR est I'abréviation de Courtes répétitions palindromiques regroupées et régulierement
inter- espacées. Les génes CRISPR et les génes associés a CRISPR (Cas) jouent un réle important dans I'immunité adaptative de
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certaines bactéries et archées (archéobactéries) en leur permettant de réagir et d'éliminer un matériel génétique envahissant. La
découverte de la technologie « Gene Drive » basée sur la CRISPR/Cas9 synthétique permet d'éditer des genes tres spécifiques
chez le moustique et de valider ceux qui seraient essentiels pour les processus d'intérét en matiére de lutte contre le paludisme
tel que la capacité de reproduction, le comportement de reproduction, I'immunité contre des parasites et la détermination du sexe.

...............................................................................................................................................................

S'agissant de I'Afrique, I'application la plus importante et la plus urgente des technologies « Gene Drive » serait
certainement pour la lutte contre le paludisme et son élimination. Il est donc important que nous développions
I'expertise requise pour créer, tester et évaluer cette technologie et son application dans le domaine de la santé.

...............................................................................................................................................................

3.1 Options technologiques : suppression de la population des moustiques ou leur
modification

Les technologies « Gene Drive » peuvent étre utilisées de deux maniéres dans la lutte contre le paludisme, a travers soit la
suppression de la population des moustiques, soit |la modification de la population. Dans le cas de de la suppression, le gene artificiel
introduit dans la population de moustiques va soit changer la transmission des chromosomes sexuels de sorte que la plupart des
descendants sont des males, soit inhiber les génes de fertilité femelles de sorte que les anopheles femelles ne pondent plus
d'ceufs. Ceci va entrainer au cours du temps, une réduction de la population voire son élimination. Dans ce cas, les constructions
génétiques introduites ne devraient pas persister dans I'environnement. Les nucléases, y compris les systemes CRISPR/Cas9,
peuvent étre adaptées afin de perturber effectivement I'hérédité chez les moustiques du paludisme. Par exemple, des chercheurs
britanniques ont pu démontrer une transmission a prés de 100 % du chromosome Y (qui détermine le sexe male) suite au clivage
du chromosome X (Galizi et al., 2014 ; Galizi et al., 2016), et une transmission de prés de 100 % d’un élément génétique basé sur
CRISPR a trois locus génétiques différents qui causent une perturbation dans la fertilité féminine (Hammond et al., 2016).

Dans le cas de la modification de la population, les constructions génétiques introduites sont celles qui réduisent la capacité
vectorielle des moustiques, c'est-a-dire leur capacité a transmettre les parasites du paludisme Par exemple, des segments
génétiques spécifiques qui codent les protéines de liaison du parasite dans le moustique sont modifiés de sorte que ces
parasites ne peuvent plus se lier aux récepteurs, rendant ainsi la descendance incapable d'abriter les pathogénes du paludisme.
Contrairement aux systemes de suppression de la population, les constructions de génes artificiels devraient se propager dans
toute la population du vecteur et y persister. Dans un exemple pionnier de cette approche, des chercheurs californiens ont mis
au point un géne CRISPR/Cas-9 hautement efficace qui a permis de modifier, en laboratoire, 98 % de la population de Anopheles
stephensi de sorte qu'elle ne puisse plus transmettre le parasite du paludisme en I'occurrence Plasmodium falciparum, (Gantz et al.,
2015). Cette approche cadre bien avec les efforts d'éradication du paludisme a grande échelle et offre un impact potentiellement
élevé a court terme (Eckhoff et al., 2016).

Les démonstrations qui ont été faites avec la technologie Gene Drive appliquée aux moustiques du paludisme, bien qu'étant encore
des preuves initiales de concept principe constituent des jalons importants dans la recherche sur le « Gene Drive ». Les études
donnent la certitude que ces technologies sont techniquement et scientifiquement réalisables. Les évaluations mathématiques des
approches de suppression de la population et de modification de la population ont montré leur capacité a contribuer a I'élimination
du paludisme quelques années seulement apres le lacher initial (Akbari et al., 2013 ; Eckhoff et al., 2016).
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3.2 Points forts de la technologie « Gene Drive»

Les systemes « Gene Grive » présentent différentes « forces », avec différents seuils au-dela desquels le gene peut continuer a se
propager dans la nature, de fagon autonome, sans aucune assistance. Les systemes les plus faibles, aussi appelés « systemes a
seuil élevé », se répandent plus lentement dans une population cible, et sont moins susceptibles de se propager aux populations
voisines. Ceux-ci nécessitent un nombre plus élevé de lachers pour étre efficaces. Par contre, les technologies actuelles proposées
pour I'élimination du paludisme sont des systémes puissants, encore appelés « systemes a seuil bas », pour lesquelles le lacher
d’'un petit nombre de moustiques génétiquement modifiés peut entrainer une propagation étendue dans les populations. Grace a ce
pouvoir de de propagation, les systemes a seuil bas présentent un grand intérét potentiel en matiére de lutte contre le paludisme.
Lon estime en effet que méme des lachers dans moins de 10 % de la population sauvage de moustiques, dans des conditions
optimales, pourraient se propager suffisamment pour provoquer I'élimination du paludisme seulement aprés quelques années
(Eckhoff et al., 2016).

3.3  Disponibilité de la technologie « Gene Drive » pour déploiement

Des technologies « Gene Drive » destinées a supprimer ou a modifier les moustiques transmettant le paludisme et pouvant étre
utilisées sur le terrain en Afrique sont en cours d'élaboration dans différents laboratoires. Les résultats des travaux d'au moins
deux groupes de recherche ont été présentés au Groupe consultatif sur la lutte anti-vectorielle de 'OMS (WHO Vector Control
Advisory Group, 2017) pour évaluation, mais plusieurs autres groupes travaillent également sur la technologie « gene drive » pour
la lutte contre le paludisme. La possibilité d'utiliser cette technologie dans la lutte contre le paludisme a été déja prouvée. Des
moustiques modifiés a I'aide de cette technologie ont été produits dans des laboratoires (Gantz et al., 2015; Hammond et al.,
2016) et devraient étre testés sur le terrain en Afrique.

Un nombre limité d'institutions et de chercheurs africains participent activement au processus de développement et de
reglementation de la technologie Gene Drive. REcemment, en préparation pour des essais futurs sur des moustiques transformés
par la technologie Gene Drive, des chercheurs du Burkina Faso ont obtenu l'autorisation de leur Agence nationale de biosécurité
pour importer des ceufs de moustiques transgéniques « males stériles ». Ces travaux préparatoires, participent au renforcement
des capacités scientifiques et reglementaires, ainsi que pour affiner le processus de la participation du public avant I'utilisation
proprement dite des moustiques modifiés par Gene Drive. Les ceufs ont été réceptionnés et les moustiques sont maintenus dans
une installation confinée a I'Institut de Recherche en Sciences de la Santé (IRSS) a Bobo Dioulasso, au sud-ouest du Burkina Faso.
De méme, I'équipe des chercheurs au Mali a récemment déposé une demande d'autorisation aupres de l'autorité nationale de
biosécurité pour des essais en milieu confiné.

'Ouganda envisage de construire un laboratoire confiné et I'équipe procédera a la demande d'autorisation pour des essais en
milieu confiné une fois que le laboratoire sera prét. Tous ces progrés devront permettre aux autres pays de surmonter les défis
éventuels et de tirer parti des expériences du Burkina Faso, de 'Ouganda et du Mali. Des modéles mathématiques suggérent
que l'introduction de la technologie « gene drive » dans la lutte anti-vectorielle pourrait conduire a I'élimination du paludisme,
soit en supprimant les populations des moustiques anophéles, soit en les modifiant de sorte qu'ils ne puissent pas abriter et
transmettre les parasites du paludisme (Eckhoff et al., 2016). Cependant, la plupart des travaux sont encore a leur étape initiale et
nécessiteront une validation et des essais supplémentaires sur le terrain. Il est probable qu'il faudra encore plusieurs années, soit
une dizaine d’années selon les estimations avant que les approches de cette technologie ne puissent étre effectivement déployées
sur le terrain. Toutefois, ce long délai est plutét imputable au temps nécessaire aux multiples consultations entre les différents
acteurs et pour répondre aux exigences réglementaires. La mise au point de la technologie, quant a elle, ne demandera que peu
de temps encore.
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La possibilité d'utiliser la technologie Gene Drive dans la lutte contre le paludisme a été déja prouvée. Des moustiques
modifiés en utilisant cette technique ont été produits dans des laboratoires (Gantz et al., 2015 ; Hammond et al., 2016)
et devraient étre testés sur le terrain en Afrique.
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Lutilisation des moustiques génétiqguement modifiés présentera sans doute de nombreux défis qui ne sont pas forcément uniques,
mais différents de ceux rencontrés jusque-la dans les interventions de lutte types anti vectorielle. Par exemple, la probabilité que
les moustiques traversent les frontiéres nationales obligera Etats un partage d'informations entre les Etats voisins. En outre, les
préoccupations relatives a la perturbation de la biodiversité vont nécessiter des évaluations de risques qui soient indépendantes,
et I'élaboration de plans appropriés de gestion de ces risques. Outre les évaluations effectuées par les compagnies détentrices
de la technologie, et par les agences nationales de reglementation, les évaluations de risques indépendantes peuvent étre
nécessaires pour améliorer la perception de la non-partialité des acteurs impliqués. Ces évaluations doivent étre organisées a
différentes étapes de développement de la technologie, et les résultats doivent étre rendus publiques, dans l'objectif d'améliorer la
transparence et la conformité attendues de la part de toutes les parties impliquées De plus, les systémes de réglementation déja
en vigueur a travers le continent, en particulier ceux appliqués aux cultures génétiquement modifiées, devront étre convenablement
adaptés afin de permettre une réglementation efficace des moustiques modifiés par « Gene Drive ». Plusieurs efforts sont en cours
pour créer les conditions permettant le déploiement de la technologie des qu'elle sera préte.

L'OMS dispose déja d’'un ensemble de directives relatives aux essais de moustiques génétiquement modifiés sur le terrain (World
Health Organization, 2014) et des efforts sont en cours pour leur actualiser ces directives, en tenant compte des caractéristiques
particuliéres liées au mécanisme du « Gene Drive ». Tandis que de nombreux pays se basent uniquement sur les reglementations
de biosécurité élaborées pour les cultures génétiquement modifiées, certains pays, comme le Kenya, ont, par anticipation, élaboré
des projets de directives pour le confinement des arthropodes génétiquement modifiés.

Des recherches antérieures sur I'utilisation de la technologie « Gene Drive » dans la lutte anti-vectorielle du paludisme avaient
porté sur Anopheles stephensi. (Gantz et al., 2015) une espéce retrouvée en Asie et An. gambiae sensu stricto (Hammond et al.,
2016), qui était depuis longtemps considéré comme le vecteur du paludisme le plus répandu en Afrique, et qui se retrouve encore
dans de nombreuses contrée . Anopheles gambiae s.s. est un membre du complexe Anopheles. gambiae, lequel compte sept
autres espéces apparentées ayant différentes capacités en ce qui concerne la transmission du paludisme (Sinka et al., 2010). Une
hypothese intéressante est que les constructions génétiques résultant des travaux en cours sur Anopheles. gambiae s.s. pourront
étre facilement introduites dans les espéces apparentées du complexe a savoir Anopheles arabiensis et Anapheles. coluzzii. Ces
deux espéces deviennent des vecteurs de plus en plus importants du paludisme avec Anophels coluzzii particulierement actif et
répandu en Afrique de I'Ouest. Anopheles Arabiensis, quant a lui joue un réle important dans la transmission résiduelle en Afrique
a cause de sa tendance a piquer facilement des hotes alternatifs en I'absence d’hétes humains et sa capacité a piquer tot le soir
et a I'extérieur des maisons (Durnez & Coosemans, 2013). Selon les experts, les constructions « Gene Drive » qui sont développées
pour Anopheles. gambiae peuvent étre facilement introduites dans Anopheles. arabiensis, qui serait alors ciblée par la technologie
« Gene Drive ».

Il est clair que le prochain programme d’élimination du paludisme devra également cibler particulierement Anophelesfunestus
qui, progressivement, devient le vecteur le plus dominant en Afrique orientale et australe, ainsi que dans certaines communautés
d’Afrique occidentale et du centre (Coetzee & Koekemoer, 2013 ; Kaindoa et al., 2017). Cette espéce s'avere particulierement
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difficile a cerner, alors que des données probantes suggerent qu'elle est maintenant responsable de la persistance de 80 a 90 %
de Ia transmission du paludisme dans des zones comme le sud-est de la Tanzanie, (Kaindoa et al., 2017). Si l'on ne parvient
pas a développer des constructions « Gene Drive » ciblée sur cette espece, et a comprendre suffisamment son écologie, de
fagon a pouvoir I'élever convenablement en laboratoire, I'impact de la technologie « Gene Drive » dans I'élimination du paludisme
pourrait étre limité. A ce jour, seuls deux laboratoires ont la capacité d'élever des colonies d’Anopheles funestus, le premier étant a
I'Université de Witwatersrand en Afrique du Sud (Hunt, Brooke, Pillay, Koekemoer, & Coetzee, 2005) et le second au Centre national
de la recherche et Formation sur le Paludisme (CNRFP) au Burkina Faso. Des études écologiques approfondies sont requises
afin de bien comprendre la biologie, I'écologie et la diversité génétique de ce vecteur, et tester I'élevage des en laboratoire, afin
d'assurer un déploiement plus efficace des techniques de contrdle génétique. Heureusement, des efforts visant a relever certains
de ces défis sont déja en cours ; ce qui devrait étre encouragé et soutenu a travers les laboratoires en Afrique.
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Les preuves de concept de la technologie « Gene Drive » ont été réalisées en utilisant les espéces de moustiques
Anopheles. stephensi et Anopheles. gambiae, tout en supposant que les constructions génétiques fonctionnant sur
Anopheles gambiae peuvent étre facilement introduites dans des espéces apparentées telles que Anopheles arabiensis
et Anopheles. coluzzii. Cependant, afin d'éliminer totalement le paludisme, les efforts devraient également se
concentrer sur d'autres vecteurs clés du paludisme tels que Anopheles funestus, qui est maintenant le principal vecteur
dans les régions d'Afrique orientale et australe.
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3.4 Opportunités pour un sursaut technologique

Lédition génétique et la technologie « Gene Drive » en particulier constituent des domaines de recherche relativement nouveaux.
Aucune technologie « Gene Drive » n'a encore été déployée nulle part au monde. En conséquence, les risques de « dirigisme »
technologique restent minimes, dans la mesure ou la région africaine entre dans ce domaine a peu prés en méme temps que toutes
les autres régions du monde. Méme si c'est dans des laboratoires aux Etats-Unis et en Europe que les moustiques vecteurs du
paludisme sont en train d’étre modifiés a I'aide de la technologie Gene Drive, c'est plutdt sur le terrain en Afrique, ou la technologie
aurait le maximum d'impact, que ces moustiques seront testés. Ainsi donc I'environnement africain ou les populations seront les
principaux bénéficiaires de I'élimination du paludisme, est systématiquement pris en compte dans le processus de mise au point
de la technologie Gene Drive. Pour I'Afrique, cette technologie ne sera donc pas pergue comme une adaptation de technologies
déja utilisées ailleurs, mais plutot une technologie a laquelle le continent a participé pleinement a la mise au point, et cela dés
le départ. Les connaissances et I'expertise générées a travers ce processus ainsi que les programmes de recherche associés
peuvent étre utilisés de fagon pertinente pour de nouvelles autres applications. Puisqu'il s’agit d’une nouvelle technologie qui sera
probablement utilisée pour la premiére fois dans les stratégies de lutte contre le paludisme en Afrique, les chercheurs africains, les
régulateurs et autres acteurs, en profiteront par batir une expertise de haut niveau, de telle fagon que d'autres régions du monde
pourraient plus tard requérir leur contribution, en termes notamment d’appui conseil.

LAfrique devra également pouvoir bénéficier du renforcement des capacités et du transfert de technologie qui accompagnent
les programmes de recherche. Et c’est sans doute la maniére dont les équipes de recherche sont structurées et organisées qui
déterminera l'efficacité en ce qui concerne le transfert de technologies et le renforcement des capacités en général. Il est donc
recommandé d'adopter une approche de « développement en commun » qui met I'accent sur la collaboration entre les partenaires
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au sein des équipes, depuis les phases de conception de la recherche jusqu'a I'élaboration des procédures opérationnelles
standardisées.

A l'avenir, les trois pays pionniers que sont le Burkina Faso, le Mali et I'Ouganda qui, a travers le partenariat avec Target Malaria
(Voir Encadré 1), auront établi les capacités nécessaires et suffisantes pour conduire les phases initiales de la technologie « Gene
Drive », pourraient servir de tremplin a partir duquel les autres pays pourront tirer profit de I'expertise et des ressources disponibles
sans avoir a répéter forcement certaines des phases de développement et d'évaluation de la technologie. En effet, le Burkina Faso
a déja accordé l'autorisation de tester en milieu confiné, des versions de moustiques génétiquement modifiés ordinaires, c'est-
a-dire ne portant pas encore de constructions Gene Drive, et ne devant donc pas persister dans I'environnement. Dans le méme
temps le Mali et I'Ouganda demanderont bientdt des autorisations pour des expérimentations similaires. Lexpérience acquise
par ces pays en matiere de réglementation pourra également servir aux pays voisins qui pourraient choisir de capitaliser sur les
résultats accumulés, et ignorer certaines évaluations intermédiaires, surtout si le produit est déja jugé suffisamment efficace pour
passer aux étapes supérieures du processus.

ENCADRE 1

Target Malaria est un consortium de recherche a but non lucratif qui vise le développement et le partage de la
technologie « Gene Drive » dans la lutte contre le paludisme.

Le consortium a adopté une approche progressive dans ses recherches et développements, passant de I'utilisation de
moustiques Anopheles gambiae males stériles génétiquement modifiés (sans « Gene drive ») a celle de moustiques
Anopheles. gambiae autonomes basés sur la technologie « Gene Drive ».

http://www.targetmalaria.org
http://targetmalaria.org/who-we-are/

Il existe également des technologies connexes pour lutter contre les maladies transmises par les moustiques, n'utilisant pas la
technologie « Gene Drive » (encadrés 2 et 3). Parmi elles, on peut citer I'exemple du déploiement a grande échelle de moustiques
du genre Aedes infectés par la bactérie Wolbachia dans le cadre des programmes de lutte contre la dengue et le Zika au Brésil,
en Australie, en Colombie et en Indonésie (Hoffmann et al., 2011). Lutilisation des moustiques males stériles du genre Aedes
est également I'exemple d’'une autre technologie déja déployée dans des villes du Brésil, des iles Caimans et aux Etats-Unis
(Harris et al., 2011). Bien que ces exemples n'impliquent pas I'utilisation de « Gene Drive », ils impliquent le déploiement sur le
terrain d'un grand nombre de moustiques élevés en laboratoire, qui sont destinés soit a persister dans I'environnement (cas des
moustiques infectés par la bactérie Wolbachia) ou non (cas des moustiques males stériles). En dehors de la lutte anti-vectorielle,
bon nombre de pays africains ont acquis I'expérience de tester des cultures génétiquement modifiées telles que le coton Bt (Vitale,
Glick, Greenplate, Abdennadher, & Traoré, 2008) et le mais tolérant a la sécheresse (Fisher et al., 2015). Tout ceci représente
des expériences intéressantes qui pourraient étre utiles en termes d'apprentissage et de legons a tirer, pour les chercheurs,
développeurs et régulateurs africains, pour gérer la technologie Gene Drive au cours des années a venir
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ENCADRE 2

Eliminate Dengue : Eliminate Dengue utilise des bactéries naturelles appelées Wolbachia pour réduire la capacité
des moustiques a transmettre des virus nocifs pour les hommes tels que ceux de la dengue, chikungunya et Zika.
Lefficacité de cette approche a été démontrée a la suite de I'introduction du Wolbachia dans les moustiques au
laboratoire, et la conduite depuis 2011, d’ essais en milieux non confinés au sein de communautés touchées par la
dengue.

La bactérie Wolbachia peut étre utilisée de plusieurs fagons, notamment pour supprimer les populations de
moustiques. Cependant, la méthode Wolbachia du programme Eliminate Dengue a une particularité : elle utilise
les bactéries pour empécher la multiplication du virus dans les moustiques et leur transmission aux hommes. La
méthode est autonome et peut révolutionner la lutte contre les maladies virales mortelles.

http://www.eliminatedengue.com/program/

ENCADRE 3

OXITEC : Oxitec est un pionnier dans la lutte contre les insectes vecteurs de maladie et ravageurs de cultures.

Oxitec utilise la génétique de pointe pour introduire un géne autolimitant dans ces moustiques. Le gene est transmis
a la descendance de I'insecte, de sorte que lorsque les moustiques males Oxitec libérés dans la nature s'accouplent
avec des femelles sauvages, leur descendance hérite ce caractere autolimitant. La descendance qui en résulte mourra
avant I'age adulte, il s'en suit une diminution de la population locale de moustiques.

La stratégie OXITEC de lutte anti-vectorielle contre la dengue, le Zika, le chikungunya et la fievre jaune est basée sur le
contrdle des populations d'Aedes aegypti. Des programmes utilisant des moustiques autolimitants sont en cours au
Brésil, aux Etats-Unis, aux iles Caimans, au Panama et en Inde.

http://www.oxitec.com/programmes/
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Trois pays africains, a savoir le Burkina Faso, le Mali et I'Ouganda, sont activement en train de renforcer les capacités
techniques, réglementaires et institutionnelles relatives a la technologie « Gene Drive » et devraient offrir des
opportunités d'apprentissage aux autres pays africains.
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Strategies pour les essais et le déploiement de la technologie « Gene Drive »

4.1 Une approche « étape par étape »pour les essais avec les moustiques « Gene Drive»

Les lignes directrices de I'OMS relatives aux essais utilisant des moustiques génétiquement modifiés (World Health Organization,
2014) et le rapport publié par National Academies for Sciences, Engineering and Mathematics des Etats-Unis (National Academies
of Sciences & Medicine, 2016) soulignent tous les deux, la nécessité d’adopter une approche par étapes en ce qui concerne les
travaux sur les moustiques génétiquement modifiés. Les étapes incluent les phases préparatoires, la conduite proprement dite des
recherches qui débutent au laboratoire et se poursuivent s'il y'a lieu, jusqu’aux phases finales de surveillance environnementale sur
le terrain. Lapproche générale utilisée pour la mise au point des organismes génétiquement modifiés par la technologie Gene Drive
et la gouvernance qui y est associée, devra aller au-dela des considérations de santé publique et d'environnement, pour prendre
en compte, entre autres, les avantages liés a I'innovation technologique, les considérations sociétales majeures, ainsi que les
implications liées aux aspects de propriété intellectuelle, de participation du public, et les considérations purement économiques.
Les rapports de I'OMS et des Académies américaines ont formulé une série de recommandations a I'endroit des chercheurs,
développeurs, bailleurs de fonds et décideurs, qui sont pertinentes également pour les institutions de I'Union Africaine dans leurs
efforts pour développer et réglementer la technologie « Gene Drive » au profit du développement économique de I'Afrique.
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Les expérimentations des technologies « Gene Drive » telles qu'elles sont actuellement envisagées, devraient comporter les trois
étapes clés suivantes, bien que celles-ci puissent changer ou se chevaucher au fur et a mesure que la technologie se développe
(Figure 3) :

i.  Développement et évaluations a petite échelle, en laboratoire pour déterminer les niveaux de sécurité et d'efficacité
de la technologie, a partir d'essais en cages de laboratoire ;

ii. Des études a petite échelle, commengant par des essais dans des cages de terrain et en milieu confiné, pour
évaluer |a stabilité, le flux de géne, divers paramétres entomologiques, les stratégies éventuelles de déploiement
et la probabilité d'apparition de mutations déléteres qui pourraient limiter la diffusion des éléments « Gene Drive »
introduits dans les moustiques. Cette étape sera suivie d'autres études a petite échelle ou des moustiques
génétiqguement modifiés sont lachés, d'abord dans des zones écologiquement confinées telles que des iles, pour
évaluer l'efficacité et la stabilité sur le terrain, le flux de géne, I'acceptation par les communautés vivant dans les
zones cibles, divers résultats entomologiques, les éventuelles stratégies de déploiement et aussi la probabilité de
résistance a la technologie ;

iii. leslachers agrande échelle sur un terrain confiné pour évaluer I'impact de I'intervention sur les parametres cliniques
de lamaladie, tels que I'incidence du paludisme dans une population humaine définie, et pour surveiller les principaux
indicateurs entomologiques, tels que les densités et les capacités vectorielles.

Figure 3 : Etapes de I'approche préconisée pour la conduite des essais sur les moustiques modifiés par la technologie « Gene
Drive » dans le cadre de la stratégie d'élimination du paludisme
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Along the process will be independent risk management procedures to identify any potential risks, allay any stake holder fears and identify
specific mitigation measures should need be. Regulatory approval will also be sought for each phase.
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Contrairement au développement progressif des médicaments ou des vaccins, les étapes du développement du « Gene Drive » vont
probablement se chevaucher. Par exemple, une fois que les moustiques modifiés par la technologie « Gene Drive » sont lachés a
petite échelle lors de la phase 2, on pourrait s'attendre, dans le meilleur des cas, a une propagation de ces moustiques au-dela
des zones initiales du lacher, ce qui pourrait s'apparenter a une libération a grande échelle, et correspondrait, somme toute, a
un résultat positif en terme d'efficacité de la technologie. Il est également prévu qu'aprés les essais a grande échelle, d’autres
évaluations incluront la surveillance post-déploiement pour vérifier la performance continue des interventions sur le terrain. Les
évaluations de risques ci-dessus mentionnées doivent étre effectuées au fur et a mesure que la technologie évolue suivant les
différentes étapes afin d'identifier les risques potentiels et les stratégies d’atténuation, et de permettre aux différentes parties
prenantes de faire part de leurs préoccupations avant de passer a I'étape suivante.
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La mise au point de la technologie du « Gene Drive » doit suivre une approche graduelle, depuis le développement en
laboratoire jusqu’aux lachers a grande échelle sur le terrain, grace a laquelle I'efficacité et la sécurité feront l'objet de
contrdle adéquat parallelement aux évaluations de risques afin d'orienter la prise de décision et le déploiement.
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4.2 Déploiement de la technologie « Gene Drive » au niveau national

Les stratégies de déploiement spécifiques dépendront du produit « Gene Drive » final et de son potentiel estimé dans chaque
contexte. Toutefois, jusqu'alors, les experts recommandent que la technologie soit déployée comme un outil complémentaire,
et non comme un substitut des interventions existantes. Il est prévu que le déploiement sera réalisé a travers les programmes
nationaux de lutte contre le paludisme existants, en étroite collaboration avec d’autres organismes, en fonction de chaque contexte
local. La technologie « Gene Drive » vise a réduire la transmission du paludisme, ce qui devrait, a son tour, réduire les niveaux de
couverture requis pour les ‘autres méthodes. Le Programme national de lutte contre le paludisme et son élimination dans chaque
pays sera chargé de prendre la décision de déployer la technologie et de définir les véritables modalités du ce déploiement. De
plus, ces décisions devraient tenir compte du profil épidémiologique du paludisme dans le pays, en s'appuyant sur des données
locales relatives a I'ampleur et aux caractéristiques de la transmission résiduelle. Tous les objectifs du déploiement devraient étre
conformes aux indicateurs définis par les cadres du secteur de la santé de chaque pays. Enfin, le déploiement devrait étre planifié
et inclus dans les stratégies nationales pour assurer une meilleure implication des autres secteurs, et une levée de fonds pour la
durabilité du programme. Toutefois, a cause de la possibilité de mouvements transfrontaliers, la décision relative au déploiement
des moustiques « Gene Drive » devra étre prise dans un contexte régional (voir ci-dessous).

Du point de vue de la réglementation, la particularité de la technologie « Gene Drive » devra nécessiter la participation de différents
secteurs du gouvernement soit en tant que développeur, évaluateur, gestionnaire ou régulateur. Des aspects tels que les évaluations
indépendantes et continues pendant les phases de développement et de déploiement peuvent étre sous-traités en utilisant des
experts indépendants, mais les processus devront absolument demeurer sous le contréle des agences gouvernementales. Etant
donné que l'objectif principal est la lutte contre le paludisme, les Etats devraient rechercher I'appui-conseil de I'OMS par rapport a
la mise ceuvre de cette technologie. Certains pays africains ont déja des agences de biosécurité qui assurent la coordination des
coordonnent toutes les activités d'évaluation des OGM. Il convient toutefois de noter qu'il existe d'autres évaluations, telles que
I'efficacité et I'autorisation pour le déploiement final, qui pourraient ne pas relever de la compétence des agences nationales de
biosécurité. Une bonne coordination entre les différentes agences impliquées ainsi que la définition d'une feuille de route claire
seront nécessaires au niveau de chaque pays. Les directives de I'OMS constitueront également une référence clé pour les pays qui
souhaiteraient élaborer leurs propres directives pour I'utilisation de cette technologie dans le domaine de la santé.
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Il faudrait impliquer dés le départ des programmes tels que le Programme national de lutte contre le paludisme et son
élimination et renforcer leurs capacités

Du point de vue de la reglementation, la particularité de la technologie « Gene Drive » devra nécessiter la participation
de différents secteurs du gouvernement soit en tant que développeur, évaluateur, gestionnaire ou régulateur.
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4.3 Déploiement de la technologie Gene Drive au niveau régional

Les questions transfrontalieres constituent I'un des aspects importants a prendre en compte en matiére de promotion de la
science, technologie et innovation (STI) pour le développement économique en Afrique. Elles peuvent limiter le mouvement des
chercheurs, des équipements et matériels autre ainsi que la collaboration entre les pays, avec pour conséquence de favoriser des
duplications codteuses et inefficients des efforts déployés. On reconnait en effet que la majorité des défis et problémes auxquels
la recherche fait face peuvent étre de nature transfrontaliére. Toutefois, peu de pays disposent de I'expertise et des moyens
nécessaires pour faire face de maniére indépendante a ces problemes. Par ailleurs, d’excellents exemples de collaborations
transfrontaliéres existent, qui se sont avérées trés productives et efficaces, en particulier a travers les réseaux de I'lnitiative
Biosciences en Afrique (ABI) de 'Agence du NEPAD. Sans une harmonisation plus élargie des politiques et programmes, il sera
difficile pour les pays, individuellement, de tirer profit au maximum des économies fondées sur la connaissance.
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Dans les pays ol I'évaluation de I'efficacité des technologies et celle des demandes d’autorisation pour le déploiement
des OGM ne relévent pas de la compétence des seules agences nationales de biosécurité, il est nécessaire de
développer une coordination entre les agences de réglementation impliquées et définir pour elles une feuille de route
claire.
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La collaboration dans le domaine des STl peut présenter beaucoup de défis quand il s'agit de I'adoption des nouvelles technologies.
Toutefois, souvent les avantages potentiels prennent le pas sur les risques potentiels lorsqu'il existe un environnement juridique
et réglementaire approprié qui tient compte des aspects technique, sociétal et éthique. Les défis auxquels sont confrontés les
chercheurs et entrepreneurs africains sont aggravés par le fait qu'ils doivent gérer les risques technologiques a travers des
systemes trés fragmentés dans plusieurs pays. Cela constitue un obstacle important a la collaboration et I'intégration régionales.
La STISA 2024 encourage l'utilisation responsable des droits de propriété intellectuelle. Elle accorde I'attention requise a la
protection de I'environnement, la biodiversité, la santé humaine et les intéréts publics tout en veillant a ce que la société tire le
maximum de profit de la science, la technologie et des innovations.

A cet effet, 'Agence du NEPAD encouragera et soutiendra les systemes juridiques et réglementaires qui permettent de promouvoir
les STI aux niveaux national et régional. Les communautés économiques régionales (CER) offrent 'opportunité de rationaliser
et d’harmoniser I'environnement réglementaire pour I'application des nouvelles technologies. En outre, 'Agence de planification
et de coordination de 'UA/NEPAD collabore avec divers organismes régionaux sur le continent pour améliorer les capacités des
agences nationales de biosécurité et des agences nationales de réglementation des produits médicaux dans différents pays, afin
qu'elles soient prétes et capables de reglementer les produits issus de la technologie Gene Drive.
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Compte tenu de I'évolution rapide dans ce domaine technologique et des risques d'utilisation abusive ou la conduite d'essais ne
respectant pas les normes, les chercheurs et les développeurs sont encouragés a établir une plateforme formelle basée en Afrique,
pour assurer convenablement I'enregistrement de leurs travaux, permettre le partage de I'information en matiére de technologie,
s'autoréguler et permettre une revue par les pairs des travaux en cours y compris les essais sur le terrain

Présentement, les programmes de lutte contre le paludisme sont principalement mis en ceuvre par chaque pays suivant des
stratégies nationales indépendantes. Toutefois, huit pays d’Afrique australe (Botswana, Mozambique, Namibie, Afrique du Sud,
Swaziland, Zambie, Angola et Zimbabwe) se sont rassemblés pour poursuivre ensemble |'objectif d'éliminer le paludisme d'ici
2030, dans le cadre du programme régional dénommé ‘Elimination Eight' (E8) (Southern African Development Cooporation, 2016)
(Encadré 4). Il est a prévoir que de tels partenariats transfrontaliers deviennent la norme d’autant plus qu’'un nombre croissant de
pays déploient des efforts en vue de I'élimination du paludisme. La stratégie du programme E8 comporte cinq piliers, a savoir la
coordination et le dialogue régionaux, la priorisation politique, I'harmonisation des politiques et la gestion des connaissances, le
confinement de la transmission transfrontaliére et le financement durable. Tous ces piliers seront particulierement pertinents pour
étre considérés dans la nouvelle approche envisagée avec la technologie « Gene Drive » (encadré 4).

ENCADRE 4

Huit pays - 'Angola, le Botswana, le Mozambique, la Namibie, I'Afrique du Sud, le Swaziland, la Zambie et le

Zimbabwe ont formé un partenariat dénommé « Elimination 8 » pour une collaboration transfrontaliére, afin

de réaliser un objectif audacieux d'ici 2030. Ces huit pays montrent I'exemple au reste du continent africain,
démontrant que I'élimination du paludisme est possible en Afrique subsaharienne continentale.

Le Comité technique de I'E8 comprend les principaux responsables de la lutte contre le paludisme dans chacun
des Etats membres de I'E8, ainsi qu'un éventail de partenaires de réflexion comprenant des universitaires, des
groupes de réflexion a but non lucratif, des groupes de la société civile et des fondations privées. Le Comité
technique délibére sur les éléments techniques et stratégiques de la collaboration, oriente les normes de
politiques et apporte de nouvelles données probantes et approches opérationnelles pour améliorer les stratégies
d'élimination nationales et régionales.

https://malariaelimination8.org/about-us/

Les moustiques étant des organismes mobiles et les éléments transgéniques devant se répandre grace aux croisements entre les
populations sans que l'on puisse les confiner dans un seul pays, les questions transfrontalieres doivent étre prises en compte dans
la réglementation et le déploiement des moustiques génétiquement modifiés. Ceci requiert une approche réglementaire régionale
au lieu de systémes réglementaires nationaux indépendants comme ce fut principalement le cas avec les cultures génétiquement
modifiées. Une approche régionale s'avere également nécessaire, dans la mesure ou la propagation du paludisme ne se limite
pas a un pays au sein d’'une communauté économique régionale donnée. De plus, il sera pratiquement impossible d'effectuer des
essais en milieu confiné dans chacun des pays ou sévit le paludisme. Lapplication de ces technologies aurait plus d'impact si elle
se faisait a I'échelle régionale plut6t que nationale. Ceci nécessitera de solides collaborations entre les pays et I'harmonisation des
exigences techniques et des processus de réglementation en ce qui concerne les moustiques transgéniques. Lapproche régionale
est a recommandée.

7N -N\4 UVNT N NN NN NNV NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN NN
XN X X XK KKK KK KKK KKK KKK KK KKK KK KKK K KKK KKK NKOKNK

\ Z\ 2}



LA TECHNOLOGIE DU «GENE DRIVE» POUR LA LUTTE CONTRE LE PALUDISME ET SON ELIMINATION EN AFRIQUE

LN\

&

&

&

YAV \\\///\\\/// \\v//\\// N A AN AN \\\///\\\/// \\V//\\// AN AYAYAN/ \\\///\\\/// \WAWAWVAWAWAWAWAWAW/AWANWANW/ANWANWANWZANWZANZA
CoXoX X XX X @ XX oX X oX @)X e X oX @ X X X e XX X e XX @ X o X oX e XX o X e X oX X & X

VNN //A\\ ///\\ LN\ N\ 7\ 7\

Lautoréglementation et les évaluations et controles par les pairs entre les développeurs de technologies et les chercheurs sont
nécessaires pour éviter la publication de résultats incorrects. Ainsi, les Communautés économiques régionales qui auraient une
reglementation et un systéme de prise de décision communs sur le sujet peuvent fournir des opportunités pour la conduite d'essais
a grande échelle ainsi que pour le déploiement de la technologie dans plusieurs pays. De telles approches communes seraient
également nécessaires pour l'autorisation des essais a grande échelle, car il serait difficile de confiner ces essais dans un seul
pays. Ces plateformes régionales offrent donc des avantages certains quant au développement de la technologie Gene Drive. Il
est évident que les résolutions prises seraient plus faciles a mettre en ceuvre si les pays concernés sont suffisamment motivés
et si les propositions proviennent effectivement de ces pays, et permettent ainsi la mise en ceuvre de politiques plus adaptées au
contexte africain.

Il existe déja plusieurs exemples dans ce domaine, notamment dans le cadre de I'Harmonisation de la reglementation des
médicaments en Afrique (AMRH), qui sont coordonnés a I'échelle continentale et des essais cliniques qui nécessitent un examen
poussé et un enregistrement international. Des lignes directrices pour le déploiement de la technologie « Gene Drive » seraient
congues et harmonisées a travers les réseaux régionaux africains. S'agissant du développement technologique, il est nécessaire
de créer un réseau africain de chercheurs et de développeurs de technologies pour le « Gene Drive ». Les objectifs d’un tel
réseau incluront, entre autres : a) l'autorégulation des processus de développement et des essais, b) le partage de données et de
connaissances relatives a la technologie « Gene Drive », c) le transfert de technologie entre les pays, et d) le renforcement des
capacités s en matiere de mise au point, , d’'essai sur le terrain, d'utilisation et de réglementation de la technologie « Gene Drive ».
L'Association panafricaine de contrdle des moustiques (PAMCA) est une excellente plateforme sur laquelle un tel réseau pourrait
étre établi et soutenu (Encadré 5).

ENCADRE 5

L'Association panafricaine de contrdle des moustiques (PAMCA) est une organisation professionnelle
regroupant des spécialistes de la lutte contre les moustiques y compris des chercheurs, venant d'Afrique et d'ailleurs.

Lobjectif général de I'Organisation est de promouvoir le contrdle et la recherche sur les moustiques et de diffuser les
informations sur la « hionomie » des moustiques et des sujets connexes en Afrique et dans le monde entier.

http://www.pamca.org/about/
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Le développement des technologies « Gene Drive », comme toute autre intervention, nécessitera une participation
coordonnée et active des parties prenantes, non seulement pour comprendre les préoccupations du public, mais
aussi pour discuter avec les communautés bénéficiaires potentielles. Ce processus doit étre lancé assez tot et, le cas
échéant, inclure une approche de développement en commun pour une meilleure appropriation de la technologie par les
communautés d'utilisateurs.
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L.t Prise en compte des questions socioculturelles et éthiques

4.4.1 Questions socioculturelles

Le développement d’'une nouvelle technologie telle que celle du « Gene Drive » nécessiterait une participation coordonnée et
intensive des parties prenantes, non seulement pour comprendre les préoccupations du public, mais aussi pour discuter avec les
communautés bénéficiaires potentielles. La maniére dont les parties prenantes pergoivent les risques peut orienter le processus
d'évaluation des risques. La participation active des parties prenantes peut contribuer a faire en sorte que les technologies
développées répondent aux besoins des bénéficiaires et qu'elles aient plus de chances d'étre acceptées et soutenues. La
recherche relative a la technologie « Gene Drive » doit t étre orientée par les mémes principes de respect, d'intégrité, d'équité et
de proportionnalité dans I'évaluation des risques par rapport aux avantages, comme dans le cas de toute autre recherche. Les
questions qui se posent par rapport a latechnologie « Gene Drive », a savoir I'atténuation des risques et I'optimisation des avantages,
le consentement individuel et communautaire, I'acceptation par le public, I'accés équitable, la transparence, la responsabilisation,
la gestion et la réparation, etc. sont similaires a plusieurs égards aux questions soulevées par les autres technologies.

La nouveauté de la technologie « Gene Drive » peut toutefois présenter des défis jusqu'alors inconnus, il est donc important de
planifier et d'assurer une participation effective des acteurs des les premieres étapes. Les directives actuelles de I'OMS sur
les moustiques génétiquement modifiés (World Health Organization, 2014), la cinquiéme réunion du groupe OMS/VCAG(WHO
Vector Control Advisory Group, 2017), et le Rapport des Academies américaines (National Academies of Sciences & Medicine,
2016) soulignent I'importance de cette participation. La recommandation NO 7,1 de I'Académie américaine est particulierement
pertinente : « Les plans de recherche pour développer la technologie “Gene Drive” doivent inclure un plan de participation bien
élaboré qui prend en compte les communautés concernées, les parties prenantes et le public tout au long du processus de
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recherche. » ; et la recommandation No 7,2 précise : « Etant donné que la participation peut contribuer a définir les valeurs et
les préférences des communautés, des parties prenantes et du public au sujet des technologies “Gene Drive”, les chercheurs
et les évaluateurs des risques devraient I'intégrer dans la conception des modéles d'évaluation des risques. Les résultats des
évaluations des risques, a leur tour, devraient étre intégrés aux efforts de participation des différents acteurs ». Une participation
des acteurs dés les premiéres étapes permet d'avoir assez de temps pour un dialogue constructif et un véritable développement en
commun de la technologie. La stratégie de « développement en commun » est essentielle pour assurer I'appropriation et I'adoption
futures de la technologie.

4.4.2 Considérations éthiques

La plupart des pays disposent déja de comités d’éthique nationaux institutionnels robustes ayant la capacité d'évaluer la recherche
relative au développement et a I'expérimentation sur le terrain de nouveaux programmes de lutte anti-vectorielle, y compris les
moustiques « Gene Drive ». Au-dela des reglementations éthiques nationales existantes, il sera nécessaire de partager les données
relatives au processus d'examen avec les chercheurs ou les chargés du déploiement dans d’autres pays, afin d'améliorer I'efficacité
des processus des prochaines versions. Tous les chercheurs du programme doivent connaitre les concepts éthiques importants
relatifs a la protection des participants humains dans une recherche de santé, tels qu'énoncés par les National Institutes of
Health (NIH) (National Institutes of Health, 2014). Les principes clés d'éthique, notamment la justice, le respect et la bienfaisance,
devraient étre respectés dans le cadre de toutes ces recherches.

4.4.3 Impact sur le genre

Contrairement aux moustiquaires imprégnées d'insecticide de longue durée (MILD) qui offrent principalement une protection
personnelle et une protection communautaire marginale, les approches « Gene Drive » visent a assurer essentiellement une
protection communautaire. Les MILD peuvent étre utilisées par des individus et, selon les caractéristiques du ménage ou les
pratiques culturelles, leur utilisation peut parfois étre biaisée pour des raisons démographiques axées sur le sexe ou la tranche
d'age. Par exemple, les hommes et les jeunes adultes sont parfois exclus de la couverture moustiquaires puisque les campagnes
de distribution mettent essentiellement I'accent sur les jeunes enfants et les femmes enceintes (Garley, Ivanovich, Eckert,
Negroustoueva, & Ye, 2013). Dans d'autres cas, les femmes peuvent parfois avoir des roles décisionnels compromis dans le choix
des membres du ménage qui devraient ou ne devraient pas utiliser les moustiquaires disponibles. Par contre, la technologie « Gene
Drive » ne dépendra pas de I'usage individuel ou du niveau de conformité. Elle fournira des avantages communautaires étendus
indépendamment de I'dge ou du sexe des membres des communautés. De cette fagon, la plupart des défis associés au genre
seront surmontés.

De nombreux pays africains fournissent déja des efforts significatifs pour sauvegarder les besoins des femmes et des enfants.
Puisque I'infection palustre pendant la grossesse comporte des risques élevés pour la mere, le feetus et le nouveau-né, le nombre
de femmes sous traitement préventif intermittent pendant la grossesse ne cesse d’augmenter, bien que les niveaux demeurent
inférieurs aux objectifs nationaux. En 2014, environ 15 millions des 28 millions de femmes enceintes exposées au risque de
paludisme n'ont pas regu une seule dose de TPIp. Ladoption et le déploiement des thérapies préventives pour les enfants quant a
eux ont été encore plus lents. Jusqu'en 2014, 6 des 15 pays a qui 'OMS recommande des thérapies préventives pour les enfants
de moins de cing ans ont adopté le traitement en tant que politique nationale. Seul le Tchad a adopté la thérapie préventive
recommandée pour les nourrissons a I'horizon 2015 (WHO, 2015). Tant les enfants que les adultes des deux sexes devraient tirer
profit des avantages de la technologie « Gene Drive » si celle-ci est utilisée comme un outil complémentaire de lutte contre le
paludisme.
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Analyse et gestion des risques

Il serait important d’effectuer des évaluations de risques a différentes étapes au cours de la mise au point et du déploiement
des technologies « Gene Drive » afin de : i) identifier les risques potentiels associés a la technologie, ii) apaiser les craintes
des acteurs, iii) identifier des mesures d'atténuation spécifiques pour faire face a tout impact négatif pouvant survenir lors du
développement ou du déploiement de la technologie. Néanmoins, les évaluations des risques doivent toujours étre menées tout en
considérant les avantages cumulés par rapport aux risques potentiels, en veillant a ne pas trop insister sur I'un par rapport a l'autre.

Les évaluations des technologies connexes, mais non identiques, telles que I'utilisation des moustiques Aedes . aegypti stériles
ou infectés par le Wolbachia pour lutter contre la dengue et le Zika (voir encadrés 2 et 3), peuvent fournir des informations
utilises concernant les évaluations des risques. Dans ces exemples spécifiques, les agences de réglementation ont estimé
que les moustiques Aedes génétiquement modifiés ne présentent pas plus de danger a I'environnement que les populations de
moustiques sauvages naturelles, et que ces moustiques modifiés peuvent donc étre lachés sans danger. Lorsqu'il y a un intérét
potentiel évident de réduction de la transmission de maladies, comme c'est le cas envisagé avec le « Gene Drive » pour I'élimination
du paludisme, toute information pertinente doit &tre évaluée par rapport a risques potentiels comparés aux impacts a court et a
long termes du lacher des moustiques.

Il est raisonnable que les premiers produits du genre soient soumis a des processus d'évaluation des risques plus rigoureux, car
il existe toujours un degré d'incertitude relativement élevé en ce qui concerne ce domaine de technologie. Toutefois, une fois
qu’au moins un produit candidat aura été effectivement utilisé, les produits qui suivront pourraient avoir la chance de passer outre
certaines étapes du processus d'évaluation des risques. Toutes les parties prenantes doivent faire des efforts pour s'assurer
que les versions ultérieures de la technologie tirent parti de I'expérience des premiéres versions. Lexpérience avec les cultures
génétiquement modifiées a montré que dans certains cas, plus I'expérience avangait, plus les régulateurs se posaient davantage
de questions ; ce qui nécessitait plus de données et entrainait donc des retards encore plus importants dans les prises de
décisions. Ces super mesures de précaution doivent étre contrebalancées par les évaluations de risques fondées sur des données
probantes et en tenant compte des avantages potentiels de la technologie. Différentes perspectives portant sur les objectifs de
protection de I'environnement et de |la santé humaine, ainsi que des considérations morales ou éthiques relatives a I'utilisation de
la technologie « Gene Drive » surgiront probablement lorsque les moustiques « Gene Drive » auront été évalués et déployés sur le
terrain pour la lutte contre le paludisme et son élimination. A ce moment, il sera important d'utiliser principalement les objectifs
environnementaux et de santé humaine comme bases, pour toute considération. .

Jusque-la, on a conduit au moins une fois le processus dit de « Formulation du Probleme » pour organiser les réflexions dans le
cadre de I'évaluation des risques associés a I'utilisation des moustiques Anopheles gambiae génétiquement modifiés pour lutter
contre le paludisme en Afrique (Roberts et al., 2017). C'est la « Fondation of National Institutes of Health (FNIH)» des Etats-Unis
qui a organisé la rencontreet ou différentes parties prenantes ont pris part pour conduire I'exercice. Au cours de la rencontre, les
effets potentiels des constructions « Gene Drive » sur la santé humaine, animale, environnementale et sur la biodiversité ont été
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évalués (Roberts et al., 2017). Le groupe a conclu que les préoccupations relatives a la santé humaine portant sur la transmission
des maladies sont assez importantes pour étre analysées dans le cadre de I'évaluation des risques associés aux moustiques
modifiés par la technologie « Gene Drive ». Il a par contre conclu que le dommage a la santé du bétail est peu probable, bien que
la possibilité d'une altération de la transmission pathogéne demeure un parameétre pertinent pour I'évaluation. Troisiemement,
le groupe a déterminé que, bien que les effets néfastes sur la biodiversité ne soient pas susceptibles de se produire aprés la
suppression ou la modification des populations du moustique Anopheles gambiae, il faudrait tenir compte de maniére adéquate
des interactions écologiques importantes dans les évaluations des risques spécifiques.

Lencadré 6 présente une synthése des principaux aspects liés aux objectifs de protection spécifiques qui ont été identités au
cours de cette analyse. Globalement, cette technologie ne semble présenter aucun risque majeur qui ne peut étre atténué ; et les
avantages potentiels associés a I'élimination du paludisme (voir chapitre 3) dépasseront certainement tous les risques mineurs
observés. Néanmoins, les développeurs et les régulateurs doivent rester vigilants et des évaluations indépendantes doivent
étre menées a différentes étapes afin d'actualiser les informations disponibles sur I'état, les risques et les avantages de cette
technologie.

0000000000000 00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000s00scsssssssss

Actuellement, selon les experts, la technologie Gene Drive ne semble présenter aucun risque majeur qui ne peut étre
atténué et les avantages potentiels dépasseront certainement tous les risques mineurs observés. Néanmoins, les
développeurs, les régulateurs et tout autre évaluateur de risques doivent demeurer vigilants et doivent actualiser les
informations disponibles sur I'état des lieux, les risques et les avantages de cette technologie.
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LA TECHNOLOGIE DU «GENE DRIVE» POUR LA LUTTE CONTRE LE PALUDISME ET SON ELIMINATION EN AFRIQUE

Encadré 6 :

Résultats de I'atelier « Formulation de problémes relatifs a I'utilisation de “Gene Drive” dans les
moustiques »

Santé humaine

+  Linteraction pertinente qui pourrait avoir un impact sur a santé humaine demeure liée aux piqglres de
moustiques.

+  Lexposition accidentelle par inhalation ou l'ingestion est peu susceptible d'entrainer des niveaux
significatifs d’'exposition pouvant nuire a la santé humaine.

+  Les protéines introduites dans | e moustisque Anopheles. gambiae, y compris les composants « Gene
Drive » et les marqueurs associés, devraient étre examinés par rapport a leur potentiel de toxicité et
d'allergénicité.

«  Le flux génique horizontal vers les humains est trés peu probable.

+  Etant donné que Anopheles. gambiae est un important vecteur de maladie, il faut envisager d'éventuels
changements dans la transmission des maladies.

«  Altération de la transmission ou de la virulence de P falciparum, d’autres transmissions palustres
humaines ainsi que d’'une altération de la transmission d’autres maladies.

Santé animale

+ Les dommages éventuels résulteraient d’'une altération de la dynamique de la transmission des agents
pathogeénes au bétail.

+  Les dommages résultant d'autres mécanismes, y compris la toxicité des protéines introduites, sont peu
probables.

Biodiversité

+  I'An. gambiae n'est pas une espeéce «incontournable » dans I'environnement et n'est pas connu comme
une espece qui fournit des services écosystémiques non redondants.

+  Les changements de la taille de la population voire I'élimination de I'’An. gambiae d’'un environnement
particulier sont peu susceptibles de nuire a la biodiversité ou aux services écosystémiques. Ceci est basé
sur les connaissances et expériences tirées des programmes de lutte anti-vectorielle.

LAn. gambiae interagit avec les autres especes en étant leur consommateur, ou leur proie ou leur
concurrent.
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+  Ces interactions peuvent nécessiter la prise en compte d'espéces présentant un intérét pour |'évaluation,
telles que les espéces menacées ou valorisées; un contact accidentel entre les organismes et I'An.
gambiae « gene drive » n'est pas susceptible de causer des dommages a ces organismes comparativement
aux interactions avec d'autres A. gambiae

+  LAn. gambiae n'est pas connu pour étre la seule ou la principale source de nourriture pour un organisme, a
I'exception de quelques espéces d’araignées qui auraient une préférence pour les anopheles.

+  La suppression de I'’An. gambiae de I'environnement est peu susceptible de nuire aux espéces qui s'en
nourrissent, a cause de l'existence d'autres proies, y compris d'autres anophéles.

+  Toute protéine introduite dans An. gambiae devrait étre examinée (y compris les composants ou les
marqueurs « gene drive ») par rapport a sa toxicité vis-a-vis d'autres espéces.

«  Le flux génique vers d'autres especes du complexe An. gambiae s.1. par hybridation est probable, mais il
ne crée pas de voies supplémentaires vers le dommage.

+ Le transfert génique horizontal vers d'autres organismes n'est pas probable sur une échelle de temps
pertinente et ne constitue pas une voie pertinente vers un dommage.

Autres considérations

+  Lutilisation de la technologie «gene drive» dans I'An. gambiae devrait étre considérée comme une
stratégie complémentaire aux autres méthodes de lutte anti-vectorielle et aux stratégies d'atténuation du
paludisme.

+ Les dommages potentiels identifiés dans I'utilisation de la technologie « gene drive » dans I'An. gambiae
devrait étre analysés dans le contexte d'autres méthodes de lutte anti-vectorielle et aux stratégies
d'atténuation du paludisme.

« Lincapacité a poursuivre une stratégie de lutte anti-vectorielle efficace contre le paludisme peut avoir
des effets nocifs sur l'incidence du paludisme. Ceci ne se limite pas a la technologie « gene drive »;
il s'appliquerait également aux autres techniques de lutte contre le paludisme ou de son élimination;
la capacité d’empécher la résurgence de la maladie doit étre maintenue et il faut veiller a ce que des
méthodes supplémentaires efficaces de lutte soient disponibles.

Source : Roberts, A., De Andrade, P.P,, Okumu, F., Quemada, H., Savadogo, M., Singh, J.A. and James, S., 2017. Résultats de I'atelier “Formulation
de problemes relatifs a I'utilisation de “gene drive” dans les moustiques “ The American journal of tropical medicine and hygiene, 96(3),
pp.530-53
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Systemes réglementaire et de politique

Lappui politique de la part des gouvernements a la fois aux niveaux national et régional, ainsi que I'existence de systemes de
reéglementaires appropriés peuvent faciliter et promouvoir la mise en ceuvre de programmes de recherche dans des domaines
d'intérét pour les états africains. Comme indiqué précédemment, les politiques visant a promouvoir I'éducation et la formation
constituent un aspect important de la stratégie permettant d’assurer que les chercheurs africains puissent étre a I'avant-garde
dans ce domaine novateur qu'est la technologie « Gene Drive », pour le bénéfice du continent. Bien que la technologie « Gene
Drive » ait la capacité d'améliorer la santé humaine, elle pourrait présenter également des risques écologiques potentiels. Il est
donc nécessaire de trouver un équilibre entre la nécessité de préserver I'environnement et de celle d'assurer la santé humaine, sans
pourtant étre trop restrictif au point de perdre les avantages potentiels de la technologie pour la santé. Les produits « Gene Drive »
sont en cours d'élaboration pour étre utilisés dans divers domaines ; c'est pourquoi les aspects réglementaires ne sauraient étre de
la responsabilité d'un seul organe. Dans le cadre des applications dans le domaine de la santé, la reglementation de la technologie
« Gene Drive » dot étre de la responsabilité collective a la fois des régulateurs en matiére d’environnement et de santé.

A cet effet, 'Organisation mondiale de la santé et le Secrétariat de la Convention sur la Diversité Biologique collaborent au niveau
mondial, en reconnaissant que les liens entre santé et biodiversité sont associés aux Objectifs de développement durable (ODD)
définis a I'norizon 2030. Et la CDB a exhorté les Etats membres a évaluer ces liens en vue d'optimiser les avantages pour la santé,
gérer les concessions et, si possible, s'attaquer aux facteurs communs de risques pour la santé et la perte de la biodiversité (CBD/
COP/DEC/XIII/6 décembre 2016). Alors que le Protocole de Cartagena prévoit une réglementation de la sécurité et de I'approche
transfrontaliére, le Cadre d'orientation de I'OMS pour les essais sur les moustiques génétiquement modifiés sert de modele aux
pays et aux communautés régionales dans le cadre de I'élaboration de directives pour évaluer I'efficacité, pour les autorisations
des produits et leur homologation ainsi pour que les activités post-homologation.

Lune des caractéristiques majeures de I'approche « Gene Drive » est la possibilité de mouvements transfrontiéres, la gestion de
ceci va nécessiter une bonne coordination entre les pays voisins. Pour ce faire, les programmes de lutte biologique classiques
peuvent offrir des précédents utiles a cet égard. Il est nécessaire d'impliquer les dirigeants et décideurs africains des le départ des
programmes, et d’assurer une bonne coordination entre eux ; ce qui contribuera sans doute a assurer leur volonté et disponibilité a
examiner positivement les propositions relatives a I'utilisation des technologies « Gene Drive », lorsque celles-ci sont suffisamment
avancées.
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Les Etats membres de I'Union africaine devraient transposer et incorporer les processus réglementaires pour exploiter
la technologie « Gene Drive » dans le cadre de leurs programmes national et régional
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Compte tenu des tendances actuelles, il est probable que le premier produit issu de la technologie « Gene Drive » servira a supprimer
ou modifier les populations de moustiques vecteurs du paludisme en Afrique subsaharienne. Ceci présente des avantages pour la
santé, d'ol I'importance de sensibiliser rapidement les parties prenantes des systémes de santé publique. Lintroduction précoce
du produit auprés d'un tel groupe de parties prenantes facilitera I'appropriation finale de la technologie et créera une prise de
conscience par rapport a la maniére dont le produit pourra atteindre les utilisateurs finaux. Il sera donc nécessaire de renforcer la
coordination entre les régulateurs de la santé et de I'environnement aux niveaux national et régional.

La reglementation des produits « Gene Drive » présente une particularité en ce sens que l'utilisation des moustiques transgéniques
dans la lutte anti vectorielle devra se traduire directement par une réduction du nombre de mortalités en Afrique grace a I'élimination
du paludisme. Le processus de reglementation devra donc prendre en compte différents aspects, allant des exigences liées a la
réglementation des biotechnologies agricoles, en passant par celles liées au contréle des insectes vecteurs transgéniques, aux
considérations sur les bénéfices en matiere de santé publique.

Cela nécessitera, du point de vue de la réglementation, d'établir une jonction entre agriculture et santé, créant ainsi un modele
intéressant pour la gestion future de nombreuses autres technologies émergentes qui devront étre exploitées pour assurer le
développement économique en Afrique. La mise en place d'une telle plateforme nécessitera surtout que les régulateurs de
I'agriculture, de I'environnement et de la santé soient les mieux informés afin qu'ils puissent prendre des décisions fondées sur
des données probantes, dans le but de e soulager les populations africaines du fardeau du paludisme. Par conséquent, 'Agence
du NEPAD, par le hiais d’ABNE et de 'AMRH (Encadrés 7 et 8) et grace a sa position au sein de I'Union Africaine, et en collaboration
avec les CER et les systemes nationaux, doit jouer un rdle de facilitateur en coordonnant les processus et les programmes a tous
ces niveaux.

ENCADRE 7

Le Réseau africain d’expertise en biosécurité (ABNE) est un programme de I'Union Africaine/Agence du
NEPAD. ABNE a été conceptualisé dans le cadre du Plan d’action consolidé de I'UA pour la science et la technologie
et répond a la recommandation du Groupe de haut niveau sur la biotechnologie moderne, contenue dans son rapport

intitulé « Liberté d'innover ».

Lobjectif global des services du réseau ABNE est de construire des systemes de réglementation fonctionnels en
Afrique. Les services de biosécurité du réseau ABNE comprennent : acces a des ressources d'information ; formation
et sensibilisation (ateliers, cours de courte durée, cours en ligne, stages et voyages d'études réglementaires) ; appui
technique, et réseautage. Ces services visent a fournir aux régulateurs africains des informations scientifiques, en
mettant I'accent sur les autorités nationales/les points focaux nationaux de biosécurité, y compris les membres des
Comités nationaux de Biosécurité (CNB), des Comités institutionnels de Biosécurité (CIB) et des agents des services
de la protection des végétales « quarantaines végétales » (PQ) afin qu'ils puissent prendre des décisions éclairées en
matiére de biotechnologie

En outre, 'Agence du NEPAD devra fournir aux experts en développement technologique et aux régulateurs des plateformes
appropriées ou ils échangeront des informations et mettront en ceuvre une stratégie commune et partagée. Cela faciliterait une
meilleure compréhension de la technologie, I'identification des risques et des opportunités dans le cadre de I'élimination du
paludisme, pour une prise de décision objective et en toute connaissance de cause. Les différents acteurs apprendront les uns des
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autres. En termes de processus reglementaires, I'évaluation des insectes transgéniques pour la lutte anti-vectorielle sera basée
principalement sur un modeéle d'analyse risque-avantage (ABR), qui met met I'accent non pas sur les risques uniquement mais qui
considere aussi et a juste titre les avantages de la technologie. Les risques seront principalement environnementaux tandis que
les avantages concernent les gains en santé humaine et les retombes en termes de développement.

ENCADRE 8

Le Programme d’harmonisation de la reglementation des médicaments en Afrique (AMRH) est mis en
ceuvre dans le cadre du Plan de fabrication de produits pharmaceutiques pour I'Afrique (PMPA), la Feuille de route de
I'UA sur la responsabilité partagée et la solidarité mondiale pour la riposte au SIDA, la Tuberculose et le Paludisme
en Afrique (2015 - 2030). Le programme vise a accroitre 'acces a des produits médicaux essentiels de qualité, sirs
et efficaces aux populations africaines, en accélérant et en renforgant I'harmonisation de la reglementation des
médicaments sur le continent.

LAMRH soutient les Communautés économiques régionales (CER) et les organisations régionales (OR) dans
I'élaboration et la mise en ceuvre de programmes d’harmonisation des normes, des procédures opérationnelles et des
politiques et |égislations relatives a la reglementation des médicaments. Lharmonisation de la réglementation des
médicaments permettra d'éliminer les obstacles a la recherche scientifique et a I'innovation et facilitera I'achat et
I'acces aux médicaments essentiels.

Les Etats membres de I'Union africaine doivent faciliter le renforcement des capacités des chercheurs et des
régulateurs pour I'utilisation des technologies « Gene Drive » pour I'élimination du paludisme

...............................................................................................................................................................

Il est donc recommandé que I'Agence du NEPAD soutienne la mise en ceuvre des politiques et le renforcement des systemes
de réglementation, facilite I'élaboration de lignes directrices appropriées et soutienne l'organisation de forums d'experts et de
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responsables de la reglementation, a la fois aux niveaux national et régional. En outre, il est également important que les pays
formulant des directives pour I'évaluation de la technologie en vue de pouvoir autoriser son utilisation dans le cadre de la lutte
contre le paludisme et son élimination tiennent compte des évaluations rigoureuses déja en cours par le Groupe consultatif pour la
lutte anti-vectorielle de 'OMS (Encadré 9) en ce qui concerne ces nouveaux outils de lutte vectorielle et bien d'autres.

ENCADRE 9

Le Groupe consultatif pour la lutte antivectorielle (VCAG) oriente les innovateurs par rapport aux exigences
en matiere de données et de documentation et prodigue des conseils a I'OMS sur la valeur en matiére de santé
publique des nouveaux outils, technologies et approches. Ce groupe consultatif a été créé conjointement par le

Programme mondial de lutte contre le paludisme et le Département de lutte contre les maladies tropicales négligées.

Pour chaque nouvelle classe ou variante de produit que I'OMS n’a pas encore reconnue et pour laquelle 'OMS n'a
pas de recommandation de politique, le VCAG formule des recommandations a I'OMS sur les preuves requises
pour appuyer la ou les demande(s) et fournit des conseils sur les méthodes d'évaluation requises pour générer ces
données. La maniére dont la preuve est avancée pour appuyer le nouvel outil, technologie ou approche de la lutte anti-
vectorielle détermine le role du VCAG.

http://www.who.int/neglected_diseases/vector_ecology/VCAG/en/

Au cours de la 67e session du Comité régional de I'OMS pour I'Afrique, tenue au Zimbabwe du 29 aodt au Ter septembre 2017,
diverses recommandations importantes ont été formulées sur les essais cliniques a travers le continent (World Health Organization
Regional Office for Africa, 2017a, 2017b). Plusieurs de ces recommandations pourraient étre adaptées par les Etats membres en
tant que principes directeurs pour soutenir ces efforts régionaux. Les principales recommandations sont :

1. les Etats membres devraient renforcer les capacités nécessaires pour la conduite des essais cliniques sur le
continent;

2. les Etats membres devraient s'approprier les essais cliniques ; ceci serait particulierement important dans le cas
des essais de la technologie « Gene Drive » dont les niveaux d'incertitude sont encore inconnus, et pour lesquels
aucun bailleur ne serait prét a supporter seul les codts tels que ceux de police d’assurance pour les essais ;

3. les Etats membres devraient mettre en place des systemes pour améliorer la gouvernance et la transparence ; cela
compléterait les efforts d'autorégulation fournis par les chercheurs et les développeurs, de sorte que toutes les
parties prenantes aient facilement accés aux informations importantes relatives aux essais, comme c'est le cas
pour les essais cliniques des médicaments et vaccins ;

4. les Etats membres devraient soutenir la mise en place de « banques biologiques » et I'archivage des données, ainsi
que la protection de la propriété intellectuelle concernant tous les essais sur la technologie « Gene Drive » afin
d'optimiser I'impact au niveau local et accélérer les évaluations et les autorisations futures ; et enfin,

5. les Etats membres devraient promouvoir et soutenir I'harmonisation du suivi, de la réglementation et des
homologations.
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Recherche & Développement

7.1  Domaines prioritaires etinfrastructures en matiere de Recherche et Développement

Le puissant outil d'édition génétique qu’est le CRISPR/Cas-9, et l'utilisation de la technologie « Gene Drive » contre les moustiques
vecteurs du paludisme, sont encore a un stade embryonnaire. Lapproche Gene Drive apparait trés prometteuse, mais d'importantes
connaissances restent encore a générer afin de déterminer sa faisabilité et son efficacité réelles. Les décisions finales quant a
I'adoption de cette technologie nécessiteront au préalable les contributions de différents domaines de recherche devant examiner
différents aspects de la technologie. En effet, au-dela de la preuve de concept réalisée en laboratoire, la technologie doit encore
faire l'objet d’'une série d'études de validation et d'optimisation a mener rigoureusement dans des laboratoires de référence et
sécurisés. Il faudra également faire des recherches sur les stratégies appropriées pour passer des essais en laboratoire confinés
a des essais en milieux semi-confinés et finalement en milieux non confinés. Les domaines de recherche prioritaires nécessaires
devraient inclure, entre autres :

+  Etudes sur les interactions entre la technologie « Gene Drive » et les interventions existantes telles que les MILD, les
PID, les ACT et les vaccins.

+  Ftudes sur la sélection ou de I'évolution de la résistance aux modifications génétiques ; évaluation de la stabilité et
de la propagation des genes « Gene Drive », dans des conditions de mutations potentielles dans les alléles cibles.
Laptitude du moustique modifié par « Gene Drive », notamment sa capacité de survie, sa fécondité et sa fertilité,
aussi bien au laboratoire qu’en milieu semi-naturel ou ouvert. Ces études sont a réaliser avant et pendant les essais
en milieux semi-naturels ou ouverts.

+  Ftudes des effets de la résistance aux insecticides actuellement utilisés dans la lutte contre le paludisme. Cela
devra inclure des stratégies pour I'introduction des moustiques modifies « Gene Drive » dans les milieux avec des
moustiques sauvages résistants aux insecticides.

+  Ftudes sur I'écologie et le flux de génes au sein de diverses populations de moustiques de différentes espéces
dominantes vecteurs du paludisme. Les résultats de ces études doivent étre mis a la disposition des développeurs
de la technologie afin que des versions plus efficaces de constructions génétiques puissent étre créées pour cibler
les vecteurs dominants du paludisme dans différents milieux.

+  Etudes sociologiques, anthropologiques et comportementales sur la fagon dont les communautés réagiraient au
déploiement de la technologie « Gene Drive » contre les moustiques du paludisme dans leurs milieux

+  Evaluations économiques pour déterminer les gains potentiels et les possibilités de synergie en rapport avec le
déploiement de la technologie « Gene Drive » dans le cadre d'autres interventions.
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+  Profilage des schémas de transmission du paludisme, y compris les contributions des différentes espéces de
vecteurs du paludisme a travers les différents les milieux. Ces études doivent inclure a la fois des évaluations
entomologiques et des évaluations épidémiologiques pour comprendre la capacité de la technologie « Gene Drive »
dans différents milieux, mais aussi pour améliorer la prise de décision en matiére de déploiement.

+  Evaluation de I'impact sur la santé, la société et I'environnement afin d'identifier d’éventuels impacts négatifs et les
stratégies d'atténuation.

+  Considérations éthiques et juridiques : La recherche sur la technologie « Gene Drive », comme toute autre
recherche, doit étre guidée par les mémes principes de respect, d'intégrité, d’équité et de proportionnalité dans
I'évaluation des risques en rapport avec les bénéfices potentiels envisagés. Les questions qui sont posées par
rapport aux technologies de I'édition génomique, a savoir I'atténuation des risques et l'optimisation des avantages,
le consentement en toute connaissance de cause, l'acceptation par les communautés, I'accés équitable, la
transparence, la responsabilisation, la réparation, etc. sont similaires aux questions soulevées par diverses autres
technologies.
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1.2 (apital humain et développement institutionnel

LAfrique doit bénéficier du renforcement des capacités et du transfert de technologie qui normalement accompagnent la mise en
ceuvre sur le terrain, des recherches sur le Gene Drive.. En la matiére, I'efficacité du renforcement des capacités et du transfert
de technologie sera fortement influencée par la structure des équipes de recherche en place et aussi par les protocoles mis en
ceuvre. Il est nécessaire d’adopter une approche de « développement en commun » qui met I'accent sur la collaboration entre
les partenaires dans les équipes, depuis la conception de la recherche a I'élaboration des procédures opérationnelles standard.
Les institutions africaines prenant part aux travaux sur la technologie « Gene Drive » devront investir dans des équipements et
installations de recherche, nouveaux ou améliorées. Bien que les investissements initiaux nécessaires pour soutenir de tels
efforts puissent étre élevés, les gains économiques et sanitaires associés a cette technologie contrebalancent certainement ces
investissements et produiraient des impacts positifs a long terme. Les estimations de 'OMS suggeérent d'ailleurs, un ratio de retour
sur investissement de 60 : 1, ce qui place I'élimination du paludisme parmi les entreprises les plus rentables a long terme.
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Les acteurs doivent adopter une approche de « développement en commun » qui met I'accent sur la collaboration entre

normalisées.
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1.3 Propriété intellectuelle

La question du droit de propriété intellectuelle du « Gene Drive » est une préoccupation qui doit étre abordée et résolue au fur et
a mesure que la technologie se développe, en particulier en ce qui concerne ses utilisations pour des causes humanitaires telles
que I'élimination du paludisme. Des cas de compétition ont été signalés concernant les brevets sur le géne CRISPR/Cas9, mais
il est peu probable que cela affecte son utilisation pour I'élimination du paludisme en Afrique. Les laboratoires les plus avancés
actuellement dans les travaux sur l'utilisation de la technologie « Gene Drive » pour la lutte contre les vecteurs du paludisme
sont surtout financés par la Fondation Bill et Melinda Gates et seront donc probablement signataires du Plan d'acceés mondial
de la Fondation Bill et Melinda Gates pour la propriété intellectuelle. Ce plan exige que les produits de la recherche financée par
la Fondation Bill et Melinda Gates soient mis a la disposition des communautés qui en ont le plus besoin, a un codt raisonnable,
et que les résultats sont publiés sur des plateformes d'accés libre. Le programme Target Malaria (encadré 1), qui regroupe les
initiatives africaines les plus avancées en matiere de lutte contre le paludisme en utilisant la technologie « Gene Drive », s'est
déja transformé en une entité a but non lucratif dont la mission est de résoudre les problémes de santé mondiaux grace a une
technologie développée en commun. Néanmoins, les institutions travaillant sur la technologie « Gene Drive » doivent localement
relever ces défis tout en créant un environnement favorable au développement de la technologie.
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Recommandations

Bien que les interventions existantes aient permis de réduire considérablement le fardeau du paludisme en Afrique, de nouvelles
interventions complémentaires seront nécessaires pour amener le fardeau résiduel a zéro et finalement éradiquer le paludisme
sur le continent. LAfrique devrait investir dans le développement et la réglementation de la technologie « Gene Drive », dont
I'application la plus importante et la plus urgente sera dans la lutte anti-vectorielle contre le paludisme et pour son élimination.
Nous recommandons que I'UA, les CER, les Etats membres et leurs partenaires examinent les points suivants :

«  Considérant les possibilités de de développement fulgurants dans ce domaine particulier de technologies, ainsi
que les risques d'abus et / ou d’expérimentations inappropriées qui pourraient y étre associées il est conseillé que
les chercheurs et les autres acteurs du domaine établissent une plateforme formelle basée en Afrique pour assurer
convenablement I'enregistrement de leurs travaux, I'autorégulation, le partage de I'information sur la technologie,
et la revue par les pairs. lls devraient également adopter une approche de « développement en commun » axée sur
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la collaboration entre les partenaires depuis la phase de conception de la recherche a I'élaboration de procédures

opératoires normalisées ;

« La réglementation devrait tenir suffisamment compte les avantages et bénéfices de la technologie « Gene
Drive », en comparaison avec les risques potentiels. Ainsi, les structures de réglementation devraient promouvoir
I'élaboration et I'adoption de cadres réglementaires et directives adéquats et, au besoin, voter des lois qui
permettent le développement et l'utilisation de la technologie Gene Drive. Les échanges entre les différentes
institutions de reglementation des biotechnologies modernes et des technologies émergentes et connexes doivent
étre encouragés. Les agences de I'UA et les CER devraient faciliter I'élaboration, la coordination et I'harmonisation
des reglementations et directives encadrant la mise au point, de la technologie, les processus d'autorisation et

d"utilisation des produits finaux

+  LesEtats membres devraient étre appuyés pour développer des partenariats public-privés ainsi que des partenariats
internationaux, afin d'assurer le financement de la recherche, les infrastructures et équipement de laboratoire, de
méme que pour assurer un processus efficace de I'engagement des parties prenantes et de la participation du

public.

«  Leschercheurs et leurs partenaires, I'Union Africaine et les Etats membres, 'Agence du NEPAD et les Communautés
économiques régionales devraient adopter des approches communautaires et régionales dans le cadre de

I'harmonisation des politiques et des stratégies pour le déploiement des technologies « Gene Drive ».

+  Les Etats membres devraient soutenir la réalisation d'études en laboratoire, sur le terrain et en milieux semi-naturels
pour évaluer le potentiel de cette technologie dans les différents contextes africains, et appuyer les recherches
nécessaires pour optimiser la mise en ceuvre de la technologie. Ces études doivent inclure la modélisation des

risques potentiels associés a la technologie et les mesures d'atténuation pertinentes.

«  Lappui a la mise en place de banques de genes, la conservation des données, ainsi que la protection de la propriété
intellectuelle associée aux travaux sur le Gene Drive sont essentiels pour optimiser I'impact au niveau local et
accélérer les processus d'évaluation et d'autorisations. Les gouvernements ont un role clé a jouer dans I'exploitation
des technologies émergentes pour assurer le développement de I'Afrique. En outre, le Groupe de haut niveau invite,
entre autres, les institutions financiéres, les fondations et les investisseurs privés, ainsi que les associations
philanthropiques a s'impliquer de maniere plus proactive dans le processus d'acquisition de ces technologies. Les
banques et autres institutions financiéres sont généralement orientées vers le profit; cependant, elles voudraient

également s'assurer que les produits sont développés et qu'ils générent des profits.

«  LeGroupe de haut niveau encourage le développement de stratégies en vue de relever les défis relatifs au manque de
compétences en Afrique, a la réglementation et I'éthique, I'éducation et la sensibilisation afin de former la jeunesse

a leur futur role de décideurs.

«  Laparticipation, des le départ, des acteurs est essentielle pour le développement des technologies émergentes, car
elle permet de s'assurer que les technologies répondent a leurs attentes et, par conséquent, ont de grandes chances

d'étre acceptées et soutenues.

« Le Groupe invite les décideurs a faire le plaidoyer des technologies émergentes et a les soutenir pour le
développement économique. Le Groupe suggere par exemple d'impliquer fortement les ministres de la Santé et

d'assurer leurs interactions entre les pays dans le cadre de la lutte contre le paludisme.
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Conclusion

Lélimination du paludisme aI'horizon 2030 est un objectif clé de I'Union africaine. Selon les estimations, le retour sur investissement
pourrait atteindre 60 : 1 ce qui fait de I'élimination du paludisme I'un des meilleurs investissements a long terme pour le continent.
Le présent rapport a présenté brievement la technologie « Gene Drive » et son utilisation potentielle dans la lutte contre le paludisme
et son élimination en Afrique. Il a souligné les développements majeurs déja réalisés et les opportunités offertes a travers des
outils révolutionnaires de recombinaison génétique CRISPR/Cas-9. Il a en outre mis |'accent sur diverses opportunités pour la
recherche et le développement futurs, ainsi que sur les besoins prioritaires en matiere de réglementation aussi bien au niveau des
pays qu'au niveau des communautés économiques régionales. Le rapport présente un ensemble de recommandations devant étre
examiné dans le cadre de la mise au point et du déploiement de la technologie Gene Drive. Il conclut que, bien que les technologies
« Gene Drive » pour I'élimination du paludisme ne soient encore qu'a ses débuts, elles offrent des options réalistes pour une
stratégie de lutte bien organisée contre le paludisme et pour son élimination a grande échelle. Les produits ne seront préts pour
déploiement sur le terrain que plus tard, encore dans un certain nombre d’années, , mais les avantages potentiels offerts aux pays
africains dans le cadre de la lutte contre le paludisme seront certainement considérables.
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