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Résumé

Le paludisme demeure un probléme majeur de santé publique en Afrique
subsaharienne, avec Anopheles gambiae s.1. comme principal vecteur. L’objectif de
cette étude était de faire I’état des lieux des infections a Wolbachia et a Microsporidia
MB chez An. gambiae s.1., ainsi que d’examiner les perspectives d’une utilisation
combinée de ces symbiotes pour le contrdle vectoriel. Il s’agit d’une revue
systématique des données disponibles dans Google Scholar et PubMed selon les
directives PRISMA, sans restriction temporelle. La recherche a initialement identifié
7 744 publications, dont 42 articles ont été retenus aprés application des critéres
d’inclusion. Les résultats montrent que la présence naturelle de Wolbachia chez An.
gambiae s.1. est rare (prévalence variant de moins de 1 % a 25 %), instable et n’induit
pas d’incompatibilité cytoplasmique (IC). Les infections artificielles avec des souches
induisant I’IC telles que wAlbB, wMelPop ou wPip ont été particllement réussies mais
demeurent instables sur plusieurs générations. Les données sur les interactions entre
symbiotes chez les insectes suggerent que la co-infection avec Microsporidia MB,
connue pour sa stabilité et son effet inhibiteur sur Plasmodium, pourrait contribuer a
renforcer la persistance et la stabilité de Wolbachia chez le moustique. Parmi les
souches de Wolbachia étudiées, wAnD, wPip et wRi semblent les plus prometteuses
pour induire une IC stable chez An. gambiae s.l. Des recherches expérimentales
restent toutefois nécessaires pour valider I’efficacité de cette co-infection en
conditions réelles.
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State of knowledge on Wolbachia infection in Anopheles gambiae
s.l. and emerging perspectives with Microsporidia MB: Systematic
review

Abstract

Malaria remains a major public health problem in sub-Saharan Africa, with Anopheles
gambiae s.1. as the main vector. The objective of this study was to review the status
of Wolbachia and Microsporidia MB infections in An. gambiae s.l., as well as to
examine the potential for combined use of these symbionts in vector control. This is
a systematic review of available data from Google Scholar and PubMed following
PRISMA guidelines, with no temporal restriction. The search initially identified 7 744
publications, of which 42 articles were retained after applying the inclusion criteria.
The results show that natural Wolbachia presence in An. gambiae s.l. is rare
(prevalence ranging from less than 1% to 25%), unstable, and does not induce
cytoplasmic incompatibility (CI). Artificial infections with CI-inducing strains such
as wAlbB, wMelPop, or wPip have been partially successful but remain unstable
across several generations. Evidence from symbiont interactions in insects suggests
that co-infection with Microsporidia MB, known for its stability and Plasmodium-
blocking effect, could contribute to strengthening Wolbachia persistence and stability
in the mosquito. Among the Wolbachia strains studied, wAnD, wPip, and wRi appear
the most promising for inducing stable CI in An. gambiae s.l. However, further
experimental research is required to validate the effectiveness of this co-infection
under real conditions.

Keywords: Malaria, Anopheles gambiae s.., Microsporidia MB, Wolbachia,
stability, Burkina Faso

Introduction

Le paludisme, causé par le parasite Plasmodium et transmis par les
moustiques du genre Anopheles (An.) (1), demeure un enjeu majeur de
sant¢ publique a [D’échelle mondiale (2). Malgré des efforts
considérables déployés pour lutter contre cette maladie, le nombre de
cas de paludisme a atteint 263 millions en 2023, soit 14 millions de plus
qu’en 2022 (249 millions), entrainant environ 579 000 déces (2).
L’ Afrique subsaharienne concentre environ 94 % des cas et 95 % des
déces, parmi lesquels 80 % concernent des enfants de moins de cinq ans
(2). Cette recrudescence est en partie attribuable a la résistance
croissante des vecteurs aux insecticides (3), ce qui compromet
I’efficacité des stratégies classiques de lutte antivectorielle. Dés lors, il
devient urgent d’explorer de nouvelles approches de controle.

Le recours a des agents de lutte biologique, tels que les symbiotes,
suscite un intérét croissant (4). Parmi eux, les bactéries
endosymbiotiques du genre Wolbachia, présentes naturellement chez
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de nombreux arthropodes, ont démontré leur capacité a limiter la
transmission d’agents pathogeénes, notamment ceux responsables de
maladies comme la dengue et le paludisme (5,6). Ces bactéries se
transmettent verticalement et, dans certains cas, peuvent induire une
incompatibilité cytoplasmique (IC). Ce phénoméene se manifeste par la
mort précoce des embryons issus de croisements entre males infectés et
femelles non infectées, tandis que la viabilité est normale si la femelle
porte la méme souche de Wolbachia ou si le male n’est pas infecté (7,8).
Ce processus confére un avantage sélectif aux femelles infectées,
favorisant la propagation de la bactérie au sein des populations
d’insectes (4,9—11). Ces caractéristiques font de Wolbachia un outil
prometteur pour la lutte contre les maladies vectorielles.

Cependant, chez An. gambiae s.1., principal vecteur du paludisme en
Afrique subsaharienne (2,12), la présence naturelle de Wolbachia
demeure faible et instable (13—16). Les études menées a ce jour révelent
des résultats hétérogenes, allant de ’absence totale d’infection a des
taux de prévalence sporadiques (17,18). De plus, les souches de
Wolbachia identifiées naturellement chez An. gambiae s.1. ne semblent
pas induire d’IC (15,16,19), limitant ainsi leur potentiel pour se
propager efficacement dans les populations de moustiques. Les
détections rapportées font par ailleurs I’objet de controverses, certaines
étant attribuées a des contaminations expérimentales ou a des infections
transitoires (20,21). Ces limites constituent un frein majeur a
I’exploitation de Wolbachia comme outil de lutte biologique contre le
paludisme.

Des tentatives d’introduction artificielle de souches de Wolbachia
capables d’induire I’IC ont été réalisées, mais avec des résultats mitigés,
souvent en raison de I’instabilité de I’infection chez An. gambiae s.l.
(6,22). Dans ce contexte, I’exploration des interactions potentielles
entre Wolbachia et d’autres symbiotes présents chez les moustiques,
tels que Microsporidia MB, apparait comme une voie prometteuse. En
effet, plusieurs travaux sur les symbioses chez les insectes (23-27)
suggerent que de telles associations pourraient favoriser la stabilité et
la persistance des infections symbiotiques. Microsporidia MB, un
champignon endosymbiote isolé de An. gambiae s.l., bloque
efficacement le développement du Plasmodium chez le moustique et se
transmet a la descendance avec une grande stabilit¢ (28). Cependant,
ce symbiote ne semble pas induire I’IC. Or, I’association de ces deux
phénomenes (I’'IC et le blocage du Plasmodium) est cruciale pour
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remplacer rapidement les populations naturelles de moustiques par des
individus résistants au Plasmodium.

L’objectif de cette revue systématique est (i) de faire 1’état des
connaissances sur la prévalence, la stabilité et les effets biologiques des
infections a Wolbachia chez An. gambiae s.1., (i1) d’analyser les limites
actuelles liées a 1’absence d’incompatibilité cytoplasmique et a
I’instabilité des infections, et (iii) d’examiner les perspectives
émergentes d’une co-infection Wolbachia—Microsporidia MB comme
stratégie innovante de controle du paludisme. Pour ce faire, nous
présentons d’abord les données disponibles sur la prévalence naturelle
et I'instabilité des infections a Wolbachia chez An. gambiae s.l., ainsi
que I’absence d’incompatibilité cytoplasmique. Nous analysons ensuite
les tentatives d’introduction artificielle de souches inductrices d’IC et
leurs limites. Une section est consacrée a la dynamique de coexistence
des symbiotes chez les insectes, afin d’éclairer les mécanismes
susceptibles de favoriser la stabilité des infections symbiotiques. Enfin,
nous discutons le potentiel de Microsporidia MB et les perspectives
d’une co-infection Wolbachia—Microsporidia MB pour le controle du
paludisme.

1. Matériel et Méthodes
1.1. Type et période d’étude

I1 s’agit d’une revue systématique de la littérature conduite selon les
directives PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews
and Meta-Analyses) (29). Ce protocole standardisé assure la
transparence et la reproductibilit¢ du processus de sélection des
publications, en détaillant les critéres d’inclusion et d’exclusion, le
dépistage des articles et la synthése des données (29). L’¢tude a été
réalisée sur une période allant de novembre 2024 a octobre 2025.

1.2. Sources d’information et stratégie de recherche

Une recherche documentaire aussi exhaustive que possible a été
effectuée dans les trois principales bases et moteurs de recherche :
Google Scholar et PubMed, sans restriction de période de publication.
La stratégie de recherche a combiné les termes suivants a 1’aide de
booléens : “((Anopheles AND Wolbachia OR Microsporidia MB) OR
(endosymbionts OR endosymbiotes AND interactions) AND
(Anopheles OR insects OR insectes)).
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1.3. Critéres d’inclusion et de non-inclusion

Les publications retenues pour cette revue répondaient aux critéres
suivants :

- des travaux décrivant des infections naturelles ou expérimentales de
Wolbachia ou de Microsporidia MB chez An. gambiae s.1.,

- des études portant sur les effets de Wolbachia ou de Microsporidia
MB sur la transmission de Plasmodium, sur la biologie du
moustique ou sur la stabilité de I’infection,

- des documents traitant des interactions ou de la coexistence de
symbiotes chez les insectes, lorsque ces résultats permettent
d’éclairer les dynamiques potentielles de co-infection Wolbachia—
Microsporidia MB chez Anopheles.

Les publications non accessibles en texte intégral, incomplétes, ou
rédigées dans une autre langue que 1’anglais ou le frangais ont été
exclues.

1.4. Processus de sélection des études

Toutes les références recensées ont été importées dans Publish or Perish
8 pour D’extraction des métadonnées bibliométriques (titre, auteurs,
année, source), puis transférées dans Microsoft Excel pour le tri et
I’analyse. Le processus de sélection a comporté trois étapes : (i)
suppression des doublons entre les bases de données, (ii) examen des
titres et résumeés pour €carter les études non pertinentes, et (ii1) lecture
intégrale des publications retenues afin de confirmer leur conformité
aux criteres d’inclusion.

1.5. Extraction et synthése des données

Pour chaque étude retenue, les informations suivantes ont été extraites
: (1) Pespece d’anopheles concernée, (ii) la souche de Wolbachia
détectée ou introduite, (iii) la prévalence ou la stabilit¢ de 1’infection,
et (iv) les effets observés sur la biologie du moustique. Les données ont
¢té synthétisées selon une approche narrative et thématique, en
distinguant les infections naturelles, expérimentales et les interactions
symbiotiques rapportées. Une attention particuliere a été accordée aux
limites actuelles des études et aux perspectives biologiques liées a la
co-infection Wolbachia—Microsporidia MB.
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2. Résultats
2.1. Résumé de la recherche bibliographique

La recherche bibliographique initiale a permis d’identifier un total de 7
744 publications, dont 6 660 issues de Google Scholar et 1 084 de
PubMed. Apres ¢€limination des doublons et application des critéres
d’inclusion et de non-inclusion, 7 573 publications ont été exclues.
L’examen en texte intégral a conduit a I’exclusion de 129 autres
publications, en raison de 1’absence de données spécifiques sur
Anopheles gambiae s.1. ou de données incomplétes sur les symbiotes.
Au final, 42 publications (toutes des articles originaux) ont été retenues
pour P’analyse finale. La Figure 1 présente le diagramme de flux
PRISMA du processus de sélection.

Identification des publications

‘§ Publications identifiées : 7 744 Publications supprimées : 7 573

% PubMed: 1084 Suppression de doublons : 1 083

i Google Scholar : 6 660 Autres (critéres de non-inclusion) : 6 490
E l Publications exclues : 129 (absence de
'g Publications examinées : 171 données spécifiques sur 4n. gambiaes.l.,
i données incomplétes sur les symbiotes)

Publications incluses dans I’analyse

Incluses

finale : 42 (toutes des articles)

Figure 1 : Diagramme de sélection des publications (29)

2.2. Répartition des études retenues

Les études incluses ont été publiées entre 1986 et 2025, avec une
augmentation notable du nombre de travaux aprés 2015, traduisant un
intérét croissant pour les symbiotes chez les anopheles. La majorité des
études provenaient d’équipes de recherche basées en Afrique (n=21),
suivies par celles d’Asie (n=7), d’Amérique (n=6), d’Europe (n=5) et
d’Australie (n=4). Pour les travaux réalisés dans le cadre de
collaborations multinationales, seul le pays ou les échantillons ont été
collectés (pays d’origine) a ¢été retenu pour la classification
géographique.
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2.3. Infections a Wolbachia chez An. gambiae s.l. : prévalence
naturelle faible, instabilité et absence d’incompatibilité
cytoplasmique

Chez les moustiques du complexe An. gambiae s.l., la bactérie
endosymbiotique Wolbachia se caractérise par une faible prévalence,
une distribution géographique hétérogéne et une instabilité fréquente.
La premiere détection d’une souche de Wolbachia (wAnga) chez An.
gambiae s.l. a été rapportée au Burkina Faso, avec une prévalence
moyenne estimée a 11,8 %, mais sans confirmation d’une transmission
stable (13). Des infections similaires ont ensuite été signalées dans
plusieurs pays africains, notamment au Mali (15), au Sénégal (30), en
République démocratique du Congo (31), en Tanzanie (32), ainsi que
dans d’autres pays du continent (Tableau I). Ces études ont identifi¢
diverses souches, détectées a des fréquences variant généralement entre
1 % et 25 %, atteignant ponctuellement 78 % (15). Cependant, la
plupart de ces infections n’ont pas été¢ associées a une transmission
maternelle ni a une IC (Tableau I), suggérant des infections transitoires
ou accidentelles. En revanche, des prévalences plus élevées et
potentiellement stables ont été observées chez des especes hors
complexe gambiae, telles que An. moucheti, An. demeilloni et An. nili
en Afrique centrale (33,34), ainsi que chez certaines especes d’Asie du
Sud-Est (35). A ce jour, environ 37 espeéces du genre Anopheles, ainsi
qu’'un hybride (4An. gambiae/melas), ont ¢été¢ identifiées comme
porteuses naturelles de Wolbachia. Toutefois, ces infections demeurent
peu fréquentes, présentent une transmission verticale limitée,
n’induisent que rarement une IC, et leur répartition géographique reste
hétérogene (voir Tableau I).

Des génes responsables de I'IC (cifA et cifB, cytoplasmic
incompatibility factor A/B) ont été identifiés dans certaines souches de
Wolbachia (36). Cependant, ces geénes sont absents chez les souches
wAnga (34).

2.4. Efforts d’introduction artificielle de Wolbachia dans les
populations de An. gambiae s.1. pour induire I’'IC et leurs limites

Plusieurs tentatives ont ét¢ menées pour introduire artificiellement
Wolbachia chez les moustiques du complexe An. gambiae, dans
I’objectif d’induire une IC et ainsi limiter la transmission du paludisme.
Cependant, ces efforts se sont heurtés a des limites majeures,
notamment 1’échec a maintenir une infection stable au sein des
populations de moustiques (Tableau II).
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Tableau I : Infections naturelles & Wolbachia rapportées chez les moustiques du
genre Anopheles dans le monde

Souche de Espece de Iudi’vidus Prévalence IC Transmission Pavs Référence
Wolbachia Anopheles testes (n) (%) verticale Y

wAnga.  An gambiae, 24 42 Non Non ?;:gm (13.14.16)
wAnga  4n coluzzii,  36-42  7,1-1944 Non Non ?;:fm (13,14,16)
wAnga  An gambiaeg)], 25-116 46-78 Non Faiblg Mali (15)
wADfu  An funestus, 247 1.2 NA NA Sénégal (30)
wAnga  An gambiae 16-28  8-214 No Non RDC (37
wAnga.  An. arabignsis. 2 50 NA NA RDC (37
WwADSA,  An speciss A 233 01-100 NA NA RDC (37)
wADM.,  An moucheti. 1 100 NA NA RDC 37
wAnga.  An coluzzii 12 42 NA NA Ghana (37
wAnga  An arabiensis. 65-147 3,1-7.5 NA NA Tanzanic (32)
NA An. gambiae 4-20 5-25 NA NA Benin (38)
NA An. coluzzii 32 3,1 NA NA Benin (38)
NA An. gambiae, 44 11 NA NA Gabon (33)
NA An. goluzzii, 58 3 NA NA Gabon 33)
wADM.,  An moucheri,. 42 71 NA  OQOui Gabon (33)
NA An. yigeriensis, 27 4 NA NA Gabon (33)
NA An. "GAB-2" 63 NA NA Gabon (33)
NA An. "GAB-3" 100 NA NA Gabon (33)
NA An. funestys. 37 5 NA NA Gabon (33)
NA An. implexus 26 4 NA NA Gabon (33)
NA An. jebudensis. 2 50 NA NA Gabon (33)
wADm  An. pili 19 58 NA NA Gabon (33)
NA An. carnevalei, 29 7 NA NA Gabon (33)
NA An hgneocki. 41 2 NA NA Gabon (33)
NA An. coystani. 35 6 NA NA Gabon (33)
NA An. paludis 16 6 NA NA Gabon (33)
NA An. marshallii, 42 5 NA NA Gabon (33)
NA An. vinckei 30 10 NA NA Gabon (33)
NA An. balabacensis 19 21.1 NA NA Gabon (33)
wAnga.  An ggmbige,  48-143 2,08-28 NA NA Guinée 31)
wAnga m‘; las 15 40 NA NA Guinée (31)
wAnga,  An. melgs. 138 11,59 NA NA Guinée (1)
WwADSX,  An speciss X 1 100 NA NA Guinée (1)
NA An. mipnimus 20 0,033 NA NA Myanmar (39)
NA An. dirus 12 0,08 NA NA Myanmar (39)
NA An. maculatus 90 0,04 NA NA Myanmar (39)
NA An. il .11 0,09 NA NA Myanmar (39)
NA An. bgimaii, 93 0,02 NA NA Myanmar (39)
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Souche de Espéce de

Individus Prévalence

Transmission

Wolbachia Anopheles testes (n) (%) 1€ Serticale Pays Référence
NA An. b 68 0,01 NA NA Myanmar (39)
wAnga  An gambice 5341 0,54 NA NA E::Em 21
NA An stephensi. 2450  4-152  NA NA Ethiopis (40)
wADM,  An moucheti, 1086 56,6 cifd/B Yes Cameroun (39)
wAnD, An. demeilloni, 302 387 CifA/B NA Kenya (34)
wADD,  An demeilloni, 8178  89.3-100 cifd/B Yes RDC (34)
NA An. balabacensis 19 21,1 NA NA Malaisie (35)
NA An. introlatus, 54 315 NA NA Malaisie (35)
NA An. macarthuri 4 25 NA NA Malaisie (35)
NA An. latens. 8 50 NA NA Malaisie (39)
NA An. maculatus 9 22,2 NA NA Malaisie (35)
NA An. barbivostris 10 50 NA NA Malaisic (39)
NA An. fyreanus. 18 50 NA NA Malaisic (35)
NA An singnsis 7 57.1 NA NA Malaisie (35)

NA : Non applicable

Tableau II : Tentatives d’introduction artificielle de Wolbachia chez An.
gambiae s.l. et limites observées

Souche opers
de Hote Génes g:::zl:i:l’:nht Principale Référence
Wolbachi naturel cifA/B .o s limites
a gambiae s.l.
An. Présents et Potentielleme
wAnD demeilloni  stables nt compatible NA (19)
WwPip Cyl?x Fonctionne (?ompatlble Infec'tlo.n (36.41)
pipiens Is (in vitro) transitoire
Ae. . Compatible  Infection
wAIbB Albopictus Présents (in vitro) transitoire (6,52-53)
. Drosophila Fonctionne Compatible Infection (22,52,56,5
wRi . . ..
simulans Is (in vitro) transitoire 7)
D. Fonctionne Compatible Infection
wMelPo melanogast -omp o (6)
or Is (in vitro) transitoire
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2.5. Dynamique de coexistence des symbiotes chez les insectes

La transmission verticale des communautés endosymbiotiques chez les
insectes révele des interactions complexes entre symbiotes, influengant
leur persistance et leur dynamique d’infection. Plusieurs études ont
rapporté des associations stables et souvent synergiques entre différents
symbiotes (Tableau III).

Tableau III : Exemples de coexistence de symbiotes chez divers insectes

Symbiotes

Effets observés
Type

Hote impliqués d’interaction Référence
Wolbachi Transmission
Culex pipiens C OD\C;C 7 Synergie verticale de (23,24)
p CpDV renforcée
Pseudomonas
Pseudomonas — Facilitation renforce la
Aedes aegypti Asaia — directe stabilité de (26)
Clostridium Asaia et de
Clostridium
) _ Potentiel effet
Aedes' Acme{obacter Coexistence synergique (41)
albopictus — Asaia stable
Serratia Transmission
Acyrthosiphon symbiotica — . mutuelle
pisum Rickettsiella Synergie renforcée (27)
viridis.
Acvrthosivh Rickettsia — Transmission
CYrIROSIPRON Ha miltonella Synergie mutuelle (27)
pisum defensa renforcée
Buchnera Compensation
Cinara cedri aphldz'cola - Mu_tualls.me métabolique (42-44)
Serratia obligatoire
symbiotica
Wolbachi Co- Transmission
Bemisia tabaci , O Cc ™ transmission stable (83100 (45)
Rickettsia . 0
verticale %0)
Cimex Wolbachia — Echanee Evolution vers
lectularius Rickettsia — enéti gue un symbiote (46,47)
Cardinium & q obligatoire
CpDV : Culex pipiens densovirus
68 Vol. 49, n° 1 — janvier - juin 2026 — Sciences de la Santé - Publié le 30 juin 2026



2.6. Potentiel de Microsporidia MB et synergies possibles avec
Wolbachia chez An. gambiae s.1.

Microsporidia MB colonise naturellement An. gambiae s.1. de manicre
stable, sans effet délétére sur la fitness (28,48,49). Sa transmission
verticale stable et son impact inhibiteur sur Plasmodium ont ¢été
démontrés dans des conditions naturelles et expérimentales (Tableau
V).

Tableau IV : Potentiel de Microsporidia MB comme symbiote bloquant de
Plasmodium chez les espéces de An. gambiae s.1.

| Prévalence (%) I Effet sur
Espéce de Transmission , fex
Anopheles naturelle de verticale Plasmodium Référence
P Microsporidia MB
An. arabiensis . o,y DBloque
(Kenya) 0-9 Observée (45-100 %) (28)
An. gambiae 0-2.2 Observée (59-61 %) Non applicable (50)
(Kenya)
An. arabiensis . o Bloque
(Kenya) NA Observée (61%) (49)
An. gambiae . Bloque
(Burkina Faso) 21,78 Observée 51
An. coluzzii . Bloque
(Burkina Faso) 16,89 Observée (51)

Aucune co-infection de Microsporidia MB et Wolbachia n’a encore été
rapportée chez Anopheles, mais certaines souches de Wolbachia,
porteurs de genes cifA/B, pourraient étre compatibles avec An. gambiae
s.l. (voir Tableau II). En se basant sur les interactions observées chez
d’autres insectes (section 2.5), une coexistence stable ou une synergie
avec Microsporidia MB n’est pas a exclure.

3. Discussion
3.1. Instabilité et controverse autour de I’infection a Wolbachia

Les difficultés a établir une infection stable chez les anopheles
constituent le principal obstacle au développement d’une stratégie de
controle du paludisme basée sur Wolbachia (6). Contrairement a Aedes
aegypti ou des souches telles que wMel ou wAlbB ont été stabilisées et
utilisées avec succes pour bloquer la transmission de la dengue
(53,55,58), les tentatives de transinfection chez Anopheles se heurtent
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a une absence de transmission verticale stable (section 2.4., Tableau
110).

Plusieurs facteurs ont été proposé€s pour expliquer cette instabilité
(6,59,60). Des analyses cellulaires et moléculaires suggerent que
I’environnement cellulaire du moustique Anopheles est défavorable a la
réplication de Wolbachia, notamment en raison d’interférences
mitochondriales, de réponses immunitaires spécifiques et d’un
déséquilibre métabolique entre 1’hdte et le symbiote (6,59,60). Ces
contraintes entrainent une densité bactérienne faible, souvent inférieure
au seuil requis pour assurer une transmission maternelle stable ou
induire une IC significative, comme [’ont montré Walker et al. (34)
dans des espéces ou une forte densité ovarienne conditionne la stabilité
de Dl’infection. Les controverses entourant la présence naturelle de
Wolbachia chez les anopheles renforcent cette hypothése. En effet,
certains travaux remettent en question la présence naturelle méme de
Wolbachia chez An. gambiae s.l., suggérant que les détections
pourraient résulter de contaminations expérimentales ou d’infections
transitoires (20,21).

De plus, une revue systématique sur la détection de Wolbachia chez ce
moustique suggere que les signalements pourraient étre liés a la
présence de nématodes filaires hébergeant Wolbachia, plutdt qu’a une
réelle infection du moustique lui-méme (61). Ces filaires, qui
entretiennent une relation mutualiste avec Wolbachia (62,63), sont
encore présentes dans les populations de An. gambiae s.1. (64), ce qui
rend cette hypothese plausible.

Une autre ¢tude, menée par Hughes et al. (6), a mis en évidence
I’absence d’infection germinale & Wolbachia chez An. gambiae s.1., ce
qui pourrait expliquer I’absence d’infection naturelle stable. Kambris et
al. (65) ainsi que Hughes et al. (22) ont également évoqué la possibilité
d’infections transitoires en raison de la faible transmission verticale
(46,66). A D’inverse, certains travaux suggerent que ’instabilité¢ de
Wolbachia chez les anopheles pourrait étre due a une compétition avec
d’autres microorganismes, notamment des bactéries des genres Asaia,
Spiroplasma ou Variovorax (18,22,37,66,67). Ces interactions
négatives, bien documentées chez Drosophila (68), pourraient
compromettre la transmission verticale en réduisant la densité
bactérienne chez I’hote moustique. Enfin, I’absence d’IC observée chez
la majorité des souches naturelles d’anopheles, telles que wAnga, serait
liée a I’absence des geénes cif4 et cifB (34), qui sont responsables de I’'IC
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dans d’autres souches de Wolbachia (36). Ces observations mettent en

¢vidence les difficultés majeures a exploiter Wolbachia dans les
stratégies de controle de An. gambiae s.1.

3.2. Perspectives d’une co-infection Wolbachia—Microsporidia MB
chez An. gambiae s.l.

Les résultats présentés en section 2.6 montrent que Microsporidia MB
colonise naturellement An. gambiae s.1. de maniére stable, sans effet
délétere sur la fitness, et qu’il bloque efficacement Plasmodium
(Tableau IV). A T’inverse, Wolbachia demeure instable chez An.
gambiae s.1., avec une faible transmission verticale et une prévalence
naturelle limitée (section 2.3).

Une piste prometteuse pour surmonter ces limites consisterait a établir
une co-infection Wolbachia—Microsporidia MB chez ce vecteur. En
effet, les observations issues d’autres insectes (section 2.5, Tableau III)
suggerent que la présence de certains symbiotes peut favoriser la
stabilité d’autres au sein du méme hote, via des interactions
métaboliques et immunitaires mutualistes. Un  argument
supplémentaire en faveur de cette approche repose sur le fait que
Wolbachia et Microsporidia MB partagent des propriétés
immunomodulatrices et anti-Plasmodium similaires, notamment par
’activation de genes tels que CLIP, PGRP-LD, cecropin-2 et gambicine
(28,69—73). Cette convergence fonctionnelle pourrait entrainer un effet
synergique sur I’'immunité de 1’hote et la suppression de Plasmodium.
Cette hypothése s’inscrit dans le cadre conceptuel proposé par Hughes
et Rasgon (74), qui suggéraient que 1’introduction d’une plus grande
diversit¢é de micro-organismes pourrait améliorer la stabilité des
infections a Wolbachia chez les anopheles.

L’identification récente de souches de Wolbachia portant des genes cifA
et cifB fonctionnels, et potentiellement compatibles avec An. gambiae
s.l. (voir Tableau II), ouvre la voie a des co-infections expérimentales
avec Microsporidia MB. Ces co-infections pourraient permettre
I’établissement d’infections stables a Wolbachia, capables d’induire
une CI durable chez ce vecteur majeur du paludisme.

Malgré ce potentiel, ’absence actuelle de modele expérimental de co-
infection stable laisse penser a la nécessit¢é de recherches
complémentaires pour ¢évaluer : la compatibilité tissulaire, la
transmission maternelle, la dynamique de co-infection, et 1’impact
combiné sur la compétence vectorielle.
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3.3. Implications pour le contréle du paludisme

Les résultats compilés suggérent que les approches basées sur les
symbiotes pourraient constituer un complément prometteur aux
stratégies classiques de lutte antivectorielle. Dans les régions africaines
ou An. gambiae s.l. reste le principal vecteur, la combinaison de
Wolbachia et de Microsporidia MB présente un potentiel théorique pour
réduire la transmission du Plasmodium et renforcer la résilience face a
la résistance aux insecticides (3). Toutefois, ces conclusions doivent
étre interprétées avec prudence, car les données actuellement
disponibles proviennent d’études menées séparément sur des infections
uniques a Microsporidia MB ou a Wolbachia, ainsi que d’analyses des
dynamiques de co-infections symbiotiques décrites chez d’autres
insectes plutot que chez An. gambiae s.I. La transposition au terrain
dépendra de plusieurs facteurs clés : (i) la stabilité et la transmission
intergénérationnelle des infections symbiotiques dans des populations
naturelles, (i1) I’évaluation des risques écologiques et de biosécurité liés
a la libération de moustiques co-infectés, et (iii) 1’acceptabilité
socioculturelle de ces interventions. Par conséquent, si la co-infection
Wolbachia—Microsporidia MB constitue une piste prometteuse, son
efficacité réelle dans des conditions naturelles reste a valider par des
études expérimentales et des essais pilotes rigoureux.

3.4. Limites de la revue

La rigueur méthodologique et la sélection stricte des études constituent
les points forts de cette revue. Néanmoins, la restriction aux articles en
texte intégral et l'insuffisance de données pour certaines zones
géographiques peuvent restreindre la portée et la généralisation des
conclusions.

3.5. Schéma conceptuel des interactions Wolbachia-Microsporidia
MB chez Anopheles gambiae s.l.

Le schéma ci-dessous (Figure 2) présente de maniere compacte les
interactions potentielles entre Microsporidia MB, Wolbachia, le
moustique Anopheles gambiae s.l. et le parasite Plasmodium. Les
nceuds sont codés par couleur pour distinguer les symbiotes
(Microsporidia MB en vert, Wolbachia en bleu), I’hote (An. gambiae
s.l. en gris) et le parasite (Plasmodium en rouge). Les fléches illustrent
les types de transmission et d’effets : les fleches continues vertes
indiquent les interactions confirmées, notamment la transmission
verticale stable de Microsporidia MB et son inhibition du
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développement de Plasmodium, tandis que les fléches pointillées
violettes représentent des mécanismes hypothétiques, comme la
persistance possible de Wolbachia en contexte de co-infection et ses
effets indirects sur Microsporidia MB. Ce schéma conceptuel synthétise
les connaissances actuelles issues de la littérature, met en évidence les
interactions établies et potentielles entre les deux symbiotes et leur hote,
et identifie les zones nécessitant des investigations expérimentales
complémentaires.

Transmission type :
= confirmée

MB : Microsporidia MB
W : Wolbachia

Ag : An. gambiaes.l. > hypothétiquee

Figure 2 : Schéma conceptuel des interactions potentielles entre Wolbachia
et Microsporidia MB chez Anopheles gambiae s.1. et leurs implications pour
la transmission du Plasmodium.

Conclusion

Cette revue met en évidence la faible prévalence et 1’instabilité des
infections a Wolbachia chez Anopheles gambiae s.1., a la différence du
succes observé chez d’autres moustiques vecteurs. Cette instabilité
semble liée a une incompatibilité cellulaire et métabolique entre
Wolbachia et I’hote. Les études révelent également qu’elle peut étre
attribuée a une compétition avec d’autres micro-organismes comme
Spiroplasma et Asaia. A I'inverse, Microsporidia MB présente une
transmission verticale stable et un effet anti-Plasmodium marqué, sans
impact négatif sur la fitness. La combinaison de ces deux symbiotes

apparait comme une voie innovante pour surmonter les obstacles liés a
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I’instabilit¢ de Wolbachia et renforcer la résistance du moustique au
parasite. L’identification de souches porteuses des génes cifA/B
fonctionnels, associée a la capacit¢ immunomodulatrice de
Microsporidia MB, ouvre des perspectives prometteuses pour le
développement de cette stratégie innovante. Des recherches
expérimentales restent toutefois nécessaires pour valider la
compatibilité, la transmission et I’efficacité de cette co-infection en
conditions réelles.
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