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Le paludisme : un probleme majeur de santé publique en régions
tropicales, notamment dans les pays d’Afrique, au sud du Sahara.

300 a 500 millions de victimes chaque année dans le monde, et pres
de 2 millions de déces, principalement des enfants de moins de 5
ans. (Rapport sur le paludisme en Afrique, OMS/UNICEF, 2003).

De nouvelles stratégies de lutte contre la transmission de cette
maladie reposent sur le contrble généetigue de Anophele vecteur de
Plasmodium. Les donnees d’'une telle etude présentent un marqueur
genetique d’'un coté, et de l'autre, un décompte d’oocystes présents
dans I'abdomen du moustique 7 jours apres l'infection.
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Les méthodes d’analyse des données les plus utilisées jusqu’a
présent sont baseées sur des tests de comparaison : Student,
Wilcoxon-Mann-Whitney, Kruskal-Wallis, Kolmogorov-Smirnov, test
permutationnel de Monte Carlo.

Or une régression permettrait d’'expliquer la variable d’intérét (la
charge oocystique), a partir de certaines covariables comme la gamé-
tocytémie du porteur (le vertébre), les genes inhibés et bien d’autres.
D’ou la nécessité de trouver un modele d’ajustement. Et c’est cela la
préeoccupation principale de notre travail.
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Données

SUur
Nous avons utilisé des donneées réelles d’une etude menée par

'OCEAC, en vu d’évaluer I'effet de certains genes de I'immunité de
A.gambiae (Analyse?2), ainsi que |'effet de I'injection (Analysel), sur
le developpement de P. falciparum.

Des A. gambiae originaires des banlieues de la ville de Yaoundé ont
ete eleves depuis 1988 pour accepter de prendre des repas de sang
sur une membrane de parafilm.

Un prelevement veineux de sang a éte fait sur des enfants de 5 a
12 ans dans les écoles de Mfou, une banlieue située a une trentaine
kilometres de Yaoundé. Ces enfants sont volontaires, naturellement
infectés et porteurs de gamétocytes de Plasmodium falciparum.
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Données

Analysel

1. Effectifs : 1977 moustiques repartis en 18 replicats ;

2. Variables : Laczl, Lacz2, H,O1, H»02, Ctrl et Nooc (Nombre
d’'oocystes).

Analyse2

1. Effectifs : 1209 moustiques repartis en 16 replicats;

2. Variables : TEP1, REL1, Cactus, APL, G1, G2, G3, G4, G7, G8,
G14 et Nooc.
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Methodologie

Test permutationnel de Monte Carlo baseé sur la statistique de
Kolmogorov-Smirnov, pour la comparaison des distributions
oocystigues ;

Ajustement de la charge parasitaire par trois modeles : le modele de
Poisson, le Modele Binomial Négatif (MBN), et le Modele de Poisson
Géneralisé (MPG) ;

Test d’adequation du Chi-deux pour juger de la qualité d’ajustement
des différents modeles.
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Principe du test
Solent X1, X9, ..., Xy, et X971, Xoo, ..., X9, deux
échantillons (i.i.d), de fonctions de répartitions
respectives . Fi et Fy, continues ou non. Le
probleme est de tester I'hypothese

HO : F} = F5 contre H1:F #F
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Algorithme du test
Soit 7' la statistique de test choisie sous I'hypothese H0. La procédure du
test de Monte Carlo se realise en quatre étapes :

1. Calculer la valeur T}, prise par 1" sur les observations ;

2. Calculer les valeurs 11,15, ..., T, prises par 1" sur N permutations des
observations ;

3. Soit Ry, le rang de 1 dans 17,15, ..., T;,, une estimation de la valeur-p

associée au test de Monte Carlo est :

po = 1 — {1 (test unilatéral a droite)

Po = N+1 (test unilatéeral a gauche)

4. Prendre une décision en fonction du seuil o« choisi.
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Genes Laczl Lacz2 H>01 H-502

p-values || 1.9.107% | 1.9.10~* | 1.9.10~% | 1.9.10~4

Table 1: p-values du test
MC.KS : données agglomérees
(Analysel).
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Test permutationnel de Monte Carlo
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Figure 1: Distribution des oocystes (Anal-
ysel).
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Test permutationnel de Monte Carlo
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Figure 2. Distribution des oocystes par

d’autres genes (Analyse?2).
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Test permutationnel de Monte Carlo
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Figure 3. Distribution des oocystes par

certains genes (Analyse2).
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Le modele de Poisson

P.(X =x|u) = e_”.'u—' : x=0,1,2,...,.00; (1)
!
Parameétre : = 02 = E(X) ;

Hypothese d’homogéneéité des données.
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Le modele binomial négatif

g DG +9) E\E L (L )

x=20,1,2,...,00.
Deux parametres

p = E[X], la moyenne

k € R, le parametre de dispersion tel que :
02 =Var(X) = p(l+kp).

Modélisation des charges oocystigues : Application a I'étude de I'effet



Géne Poisson(x?) | MBN(x?) | MPG(x?)
Ctrl 2.2.10716 0.309 7.1078
Lacz1 2.2.10716 0.272 4.4.1074
Lacz?2 2.2.10716 0.682 0.129
H,01 PN 1© 0.541 0.010
H>02 2.2.10716 0.489 5.8.1078
TEP1 2910 0.471 0.125
REL1 PRy 6 0.877 0.755

Cactus PN ' 0.519 0.283
APL 1.2.10~11 0.420 0.382
Modelisation-des :h:—fr’éélgéecvsti%&%% : p&ﬁc?ticr a I'étude de I'effet




Ajustement du modéle de Poisson

ication a l’etude de |'effet



Ajustement du MBEN
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Figure 5. Ajustement du MBN (popula-
tion2).
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Ajustement du MPG
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Reéesultats

Nous obtenons que le fait d’injecter une aiguille dans A. gambiae a
un effet significatif sur son rendement oocystique. En particulier, le
developpement de P. falciparum est ralenti ;

nous obtenons aussi que, le modele binomial négatif ajuste significa-
tivement les charges oocystiques issues d’'une infection expérimen-
tale, ceci dans une interaction A.gambiae-P.falciparum.
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Conclusion

Apres avoir appliqué les trois modeles, Il apparait que les résultats
obtenus par Pichon et al. sont applicables dans le cas d’infection
expérimentale A. gambiae-P.falciparum. Et a ce titre, nous pouvons
retenir de ce travail que le modele binomial négatif est le meilleur
modele pour I'ajustement des charges oocystiques aussi bien dans
un systeme d’infection naturelle comme Pichon et al. I'ont trouveé, que
dans un systeme d’infection expérimentale. La seule différence étant
gue dans ce dernier type d’infection, le parametre de dispersion n’est
pas commun a tous les replicats.

Il apparait aussi a travers le test permutationnel de Monte Carlo basé
sur la statistique de Kolmogorov-Smirnov, que le fait d’'injecter une
aiguille dans le moustique inhibe le développement de P. falciparum
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Perspectives

Avec la bonne qualité d’ajustement du MBN, nous pensons que pour
des recherches futures, on peut tenter une régression avec ce
modele.

On pouvait découvrir davantage les qualites d’ajustement du modele
de Poisson géneéralisé ; mais le fait que les donnees ne présentent
gue la surdispersion, constitue un obstacle aux interprétations. Et
pour ce faire des travaux futures pourront sirement apporter un plus
au present document.

Etant donné que l'injection a un effet sur le rendement oocystique, il
serait mieux que dans une infection expérimentale, on injecte quand
une molécule neutre aux moustiques du groupe controle.
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Merci pour votre

attention
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