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Le sporozoïte et plus encore le mérozoïte sont nus (donc exposés, immunologiquement visibles) mais « furtifs »

En nombre et en durée de présence extracellulaire

Les formes intra‐érythrocytaires sont …  intra‐érythrocytaires

Les formes asexuées jeunes (anneaux ou rings) et sexuées matures (gamétocytes circulants) 
sont probablement immunologiquement furtifs

Les formes asexuées matures exposent des antigènes à la surface de leur cellule hôte

Une part probablement prédominante de la réponse innée et adaptative est dirigée contre des antigènes relargués (hémozoïne, …) 
n’ayant aucun impact en termes de contrôle de la croissance parasitaire (écran de fumée)



Création 
d’une 

biomasse et 
de molécules 
microbiennes

Stimulation de 
cellules de l’hôte

Réponse 
innée

Réponse 
adaptative

Humorale

Cellulaire

Réponse 
« intermédiaire »

Pathogénicité

Contrôle 
inné

Processus moléculaires, 
cellulaires & systémiques





Days post-infection

Asexuals
Gameto.

Transmission

Rx

Nilsson SK, et al. 2015. PLOS Pathogens 11:e1004871.

Bousema T, Drakeley C. 2011. Clinical
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Typical evolution of a first infection in a (non immune) human subjects

Part 1
Mechanical 
retention of 
ring-infected RBC

Part 3
Pitting of artesunate-exposed ring-infected RBC
Parasite clearance Delayed anemia (PADH)

Part 2
Stiffening mature gametocytes to interrupt transmission



L’hypothèse intégre bien 
la notion d’une 
atténuation progressive 
des pics de parasitémie, 
potentiellement due à 
l’émergence d’une 
réponse progressivement 
efficace contre des 
antigènes peu variants 
(Pérignon et Druilhe 2000)
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transmission
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Small contribution to transmission
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Large contribution to transmission

Fast rise in parasite 
loads

in a PIKA‐1 parasite

Slow rise in parasite loads
in PIKA‐1 expressor

Slow multiplication & high 
retention upon exposure
to febrile temperatures
controlled by the spleen

PIKA1: Chorum sensor Theory



Questions & paradoxes

Une multiplication intrinsèque rapide est indispensable (et peu néfaste) en 
cas d’infection de sujets immuns

Une multiplication intrinsèque rapide peut être néfaste chez le sujet naïf 

Un mécanisme inné de contrôle très efficace confère un avantage sélectif à 
l’hôte et indirectement au parasite, sauf s’il persiste chz les immuns.



• Le contrôle adaptatif n’est par essence pas stable, même si il dépend 
de l’environnement

• Intuitivement le contrôle inné est considéré comme stable
• en réalité s ’il est couteux il serait avantageux qu’il diminue des lors 
que le contrôle adaptatif est en place
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What about the « general » population ?



Point # on Panel A 1 2 3 4

In vivo multiplication factor 
(IMF)

X 6 X 6 X 24 X 24

Ring retention rate 80% 80% 20% 20%

Parasitemia 1% 4% 1% 10%

Days with fever 6 7 3 4

Spleen volume
Corresponding Hackett grade

380%
2-3

1100%
4-5

117%
0

270%
0-1

Hb (g/dl) 7.8 3.5 9.2 8.3

Fig 1 B
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IgM according to ethnicity
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Stomatocytes in excess?

p < 0,05
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