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Le CpGV un baculovirus
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Résistance de type 1 (au CpGV-M)
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Bases genétique et mécanisme immunitaire connu
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Bases genétique et mécanisme immunitaire connu
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Number of significant SNP
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3 genes candidats impliqués dans immunite

B: NF-kB-mediated, Imd,
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Ptp61F : Tyrosine-protein phosphatase
non-receptor type 61F: Inhibiteur de 3
voies de 'immunité, tyrosine
phosphatase, inhibiteur de la
proliferation cellulaire, inhibiteur de
I"insuline, inhibiteur de la réponse au
stress, inhibiteur de I'apoptose, acteur
dans la proliferation cellulaire

BIRC6 (Apollon, BRUCE): Baculoviral
IAP repeat-containing protein 6

Protéine anti-apoptotique qui peut
régulater la mort cellulaire en
controllant les caspases et en agissant

comme une protéine ligase E3
ubiquitine, organization des
microtubules, développement
placentaire

Cys: Cystatin-like protein : inhibiteur de
protéase dans l'espace extracellulaire,
régulateur de I'apoptose
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Conclusion/discussion

© Un « smoking gun » sur le chromosome Z qui doit étre
confirmé par validation fonctionnelle (RNAi en cours...)

© 7 autres régions génomiques dans les autosomes qui
semblent impliquées aussi 2 Quid des parties non
codantes ?

© GWAS ne peut pas présumer de la force de l'effet
provoqué (detection de genes a effets partiels)



Résistance de type 4 et 5 (au
CpGV-M, CpGV-V15 et CpGV-R5)



Les résistances multiples

Surveillance des résistances en France, Italie
et Allemagne.

En 2020, découverte de populations
résistantes a M, V15 et R5. (Siegwart et al,. 2020).

Comment adapter la stratégie de lutte
contre des populations multirésistantes ?

Isolats viraux :
|

Résistance
de type 5

opulations

CpGV-M

CpGV-V15

CpGV-R5

CpGV-M CpGV-v15 CpGV-R5
Population Mortalité X Mortalité X Mortalité v
nb cor (%) nb cor(% Signif. nb  cor (%) %n
IT-UD-001 50 0 437 *** 51 59,1 1854 *** 51 64,2 479 ***
IT-UD-002 46 23,5 2151 *** 47 78,2 422 *** a7 345 162,1 ***
44-002 66 37,5 153,1 *** 81 40,5 623,33 *** 80 58,0 1038 ***
— — —
ZA 231 64 7,4 5815 *** 62 76,5 80,4 *** 54 1000 1,4 -
44-001 47 36,5 194,5 *** 41 18,4 679,4 *** 44 88,1 24 -
] pa1zm 108 46,1 231,7 *** 86 88,5 11,0 *** 109 1000 25 -
IT-UD-004 56 48,4 146,1 *** 45 78,6 40,4 *** 48 1000 13 -
47-001 45 731 21,2 *** 48 82,4 30,0 *** a8 1000 1,3 -
38-001 69 74,7 20,9 *** 93 89,9 1672 *** 69 1000 1,3 -
44-003 60 11,4 353,4 *** 48 86,4 83 ** 57 100,0 1,1 -
47-002 55 16,3 3386 *** 53 950 11 - 51 1000 1,2 -
30-001 116 19,5 5759 *** 90 100,0 04 - 102 1000 1,8 -
34-001 128 26,5 552,7 *** 116 1000 09 - 99 1000 14 -
IT-AL-003 41 30,4 246,3 *** 0 0
IT-AL-006 38 31,9 2009 *** 0 35 1000 1.1 -
ZA 185 46 33,9 1653 *** 0 30 1000 03 -
34-002 67 35,1 286,7 *** 77 1000 1,0 - 79 942 01 -
85-003 56 50,2 139,3 *** 45 1000 04 - a1 1000 09 -
72-001 45 61,7 560 *** 55 9,1 06 - a5 945 00 -
PA-04-02 48 64,7 464 *** 48 100,0 05 - 60 9%, 01 -
IT-PV-005 49 69,4 33,2 *** a9 1000 05 - 58 955 0,0 -
84-003 60 82,7 77 ** 60 1000 05 - 61 1000 13 -
2018-84-
001 85 83,4 10,5 ** 78 100,0 06 - 72 94,9 0,0 -
13-002 66 88,3 24 - 72 90,6 88 ** 66 100,0 1,3 -
IT-UuD-003 49 88,0 26 - 42 100,0 04 - 45 100,0 1,1 -
84-002 29 89,7 08 - 0 0
84-001 45 94,9 00 - 59 1000 08 - 43 1000 1,2 -
13-003 64 %4 02 - 47 1000 04 - 50 943 00 -
DE-BW-005 47 1000 1,2 - 46 100,0 04 - 46 937 01 -
ref 47 1000 13 - 47 1000 05 - 51 957 0,0 -
13-001 59 1000 19 - a4 1000 04 - 51 1000 15 -
85-004 41 100,0 1,0 - 45 100,0 05 - 0
45-002 21 100,0 05 - 0 0

Des résistances qui semblent étre
liées entre elles




Que contiennent les isolats viraux ?
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Y-a-t-il un intérét
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terrain ?



Intérét des melanges d’isolats

Une réponse rapide a été donnée au probleme, mais des questions de durabilité perdurent.
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> — LS
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‘ . ATTRERSENER efficacité ++
CLRER
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=> Interactions
entre les isolats
viraux

Graillot, 2015; Hinsberger, 2020



Infections multiples sur larves sensibles

Occurrence d’infections multiples chez des larves sensibles au CpGV-M en fonction du temps et de
la concentration
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1 120 10 30 a0 120 B0 10 B0
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Dose faible Dose intermédiaire Dose forte Dose forte

Mélange de virus (36% de CpGV-M et 64% de CpGV-R5)

Graillot, 2015; Hinsberger, 2020



Objectif de la these de Léa :
GESTION DES MULTIRESISTANCES

LR,

ﬂ:ontrﬁler la multirésistance

.

~

Tester différents isolats viraux et mélanges
d’isolats sur les lignées résistantes =
Mettre au point méthode de coévolution
entre individus résistants et nouveaux
mélanges viraux pour contourner
durablement la multirésistance

/ x ﬂmprendre les bases génétiques

\

/

[~

de |h

multirésistance

= Lignées avec différents profil de résistance

Ségréger les bases génétiques des
résistances spécifiques aux 3 isolats

Connaitre les colts a la résistance

Margueurs génétiques des résistances
(détection et adaptation du traitement
instantané)

/




Encore tout a decouvrir...



Thank you ...

Bertrand Jérbme Sandrine Mathieu
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