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Paludisme : découverte d'un marqueur moléculaire de la
résistance parasitaire aux dérivés de l'artémisinine

Un marqueur moléculaire permettant de détecter les parasites du paludisme
résistants aux dérivés de Il'artémisinine, constituants majeurs des traitements
antipaludigues actuellement recommandés par I'OMS, a été identifié par des
scientifiques de I'Institut Pasteur a Paris, de I'Institut Pasteur du Cambodge, du CNRS
et des National Institutes of Health (NIAID/NIH). La découverte de ce marqueur
permettra de mieux comprendre comment le parasite résiste aux dérivés de
I'artémisinine, d’améliorer considérablement la surveillance de la diffusion des
formes résistantes et d’adapter rapidement les schémas thérapeutiques efficaces
pour lutter contre ce fléau. Ce travail fait 'objet d’une publication en ligne le 18
décembre dans la revue Nature.
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dans les derniéres combinaisons thérapeutiques

disponibles constitue une menace pour lutter

efficacement contre la maladie. Une des craintes majeures est que les parasites
résistants & ces médicaments diffusent en Afrique subsaharienne, continent le plus
touché par le paludisme, comme cela fut le cas par le passé avec les traitements a
base de chloroquine ou d'antifoliques et d'antifoliniques.

Jusqu’a présent, les moyens disponibles pour surveiller la propagation des formes
résistantes du paludisme étaient limités a des études cliniques, difficiles a mettre en
place et colteuses. C’est dans ce contexte qu'en étroite collaboration, les équipes
de Frédéric Ariey et Odile Puijalon a I’'Institut Pasteur a Paris, Didier Ménard a I’Institut
Pasteur du Cambodge a Phnom Penh, Francoise Benoit-Vical au CNRS a Toulouse et
Rick Fairhurst au NIAID/NIH, & Bethesda, aux Etats-Unis, leurs collaborateurs ainsi que
leurs partenaires Cambodgiens (Centre National de Malariologie), livrent un travail
qui ouvre une nouvelle dimension dans la lutte contre le paludisme. Les chercheurs
ont fait une découverte majeure qui tenait en échec la communauté
scientifique depuis plusieurs années: ils ont identifi€¢ un marqueur moléculaire
étroitement associé a la résistance de Plasmodium falciparum aux dérivés de



I’artémisinine. Ce marqueur moléculaire représente un outil puissant pour détecter
les formes résistantes du paludisme, cartographier leur distribution et adapter
rapidement les schémas thérapeutiques pour lutter contre ce fléau.

L’'identification de ce marqueur moléculaire s’est faite grace a une approche
originale associant la génomique, la biologie, la clinique et I’épidémiologie : les
chercheurs ont d’abord séquencé le génome d'une souche de Plasmodium
falciparum rendue résistante en laboratoire et I'ont comparé avec celui de sa
souche jumelle non résistante. lls ont ainsi découvert que I’acquisition d’une
mutation au sein d’un géne particulier permet a la souche de laboratoire de résister
a de fortes doses d'artémisinine. Le polymorphisme de ce géne a ensuite été étudié
chez des souches résistantes circulant au Cambodge. Les chercheurs ont pu établir
une excellente corrélation entre la présence du gene mutant et la résistance en
culture ou chez les patients.

L'analyse de nombreuses souches recueillies au Cambodge au cours de la derniere
décennie a montré une augmentation progressive de la fréquence des parasites
mutants dans les provinces affectées par la résistance.

Les chercheurs ont donc pu établir que les mutations touchant ce géne constituent
une signature moléculaire fiable de la résistance aux dérivés de I’artémisinine.

La découverte réalisée par les chercheurs de I'Institut Pasteur a Paris, de I'Institut
Pasteur du Cambodge, du CNRS et du NIAID/NIH constitue une avancée majeure
dans la lutte contre le paludisme visant I’élimination de ce fléau.
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