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AAP-R 2025 :
Anticipation des risques sanitaires exposomiques

Wa3ve : Workflow for Antibody-based Analysis and Anticipation of Virulence
and Emergence.

Etablir un workflow associant :

- approches bioinformatiques d'analyse de séquences et outils online

- approches de biologie moléculaire et immunologie

Finalité:

Permettre de développer de maniere rapide des technologies de détection de la réponse humorale contre un

ensemble d'antigenes avec des approches technologiquement légéres a mettre en ceuvre et des outils
informatiques et moléculaires faciles a utiliser.
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Surveillance
épio‘émio!ogique
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence

et de I'emergence ?
[biasmos‘tic séro(ogklue
Surveillance

- Mise en ceuvre trés rapide et a bas colt d’un test sérologique
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

[Diagnostic séro|ogique

Surveillance
épiolémio!og?al ue

[Diagnostic o{iF'Féren'tief]

vaccination/infection

- Mise en ceuvre trés rapide et a bas colt d’un test sérologique
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

[Dia\gnostic séro|ogique

/ Surveillance
épiolémio!og?q ue

- Mise en ceuvre trés rapide et a bas colt d’un test sérologique

[Diagnostic thFére.n'tief]

vaccination/infection

- Possibilité de cibler la réponse contre plusieurs antigenes du méme pathogéne
ou tester la reconnaissance de nouveaux variants
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Dio\gnostic Séro|ogique
Surveillance
éPIdémio!og?que

[Diagnostic oliF'Férentief]

vaccination/infection

Microl:io|ogie et
virulence
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Dio\gnostic Séro|ogique

Surveillance
éPIolémio!og?q ue

[Diagnostic oliF'Férentief]

vaccination/infection

Microl:io|ogie et
virulence

7a7b
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7b = ARAAA

Sk AAAAA..

ONE AMAAA.. e 1 A . .
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Dio\gnostic Séro|ogique

Surveillance
éPIolémio!og?q ue

[Diagnostic oliF'Férentief]

vaccination/infection

Microl:io|ogie et
virulence

Identifier des ORFs potentiels :

7a7b
L ORF1a ORF1b S 3aEM6&l 8N 3' UTF
T ' i p. - Frameshift, IRES, splicing, readthrough
TRS-B TRS-B - Double voir triple chevauchements d’'ORFs
Y Sk ABAAA..
3all ARARA
== E = AMAAA..
* MBI AMAAA.
(3] AAAAA..
7a B ABAAA
7b = ARAAA

Sk AAAAA
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

biagmos‘tic séro{ogique

/ Surveillance
épidém?o'ogique

[Diagnostic thFérentId]

vaccination/infection

Démontrer |'expression
in vivo

d'un géne/ORF putatifs .
Microbio|ogie et
virulence
Identifier des ORFs potentiels :

L ORFla ORF1b S 3aEMB/BN 3 UTF
T [ f . %EEE_]’M‘“ - Frameshift, IRES, splicing, readthrough
TRS-B TRS-B - Double voir triple chevauchements d’'ORFs

Y 1] | AMAAA..
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== E In ABAAA..
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(3] AAAAA.
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

biagmos‘tic séro{ogique

/ Surveillance
épidém?o'ogique

vaccination/infection

[Diagnostic thFérentId]

Démontrer |'expression
in vivo

d'un géne/ORF putatifs .
Microbio|ogie et
virulence

Identifier des ORFs potentiels :

L ORF1a ORF1b s 3:,1E|\/|Z§"l 78bN 3' UTF
’ | ) %QE_E_DAA“A“ - Frameshift, IRES, splicing, readthrough
Vst ~TRs B - Double voir triple chevauchements d’ORFs
- - ,
g&EM':G- W Réponse Ac :
e - Détectable en périphérie
o R - Détectable aprés coup
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

biagmos‘tic séro{ogique

/ Surveillance
épidém?o'ogique

vaccination/infection

[Diagnostic thFérentId]

Démontrer |'expression
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d'un géne/ORF putatifs .
Microbio|ogie et
virulence
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Diagnos‘tic sérofogique

' Surveillance
épi&émio'ogique

vaccination/infection

[biagmostic o(IFFérentiel]

(Démontrer f'expression
in vivo

d'un géne/ORF putatifs

\ J

Microbio[ogie et

virulence

(Caractériser |'expressiom
intracellulaire ou
extrocellulaire d'une

k Protéine Y,
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Diagnos‘tic sérofog?que

Surveillance
épi&ém?o'ogique

[biagmostic o(IFFérentiel]

vaccination/infection

Démontrer {'expression
in vivo

d'un géne/ORF Putati{:i}
virulence
Caractériser |'expressiom : -

intracellulaire ou
extrocellulaire d'une

Protéine Y,

La reconnaissance par un anticorps est conformationnelle
et sensible aux modifications post-traductionnelles
(glycosylations,...).

Les chaperones et les PTM impliquées sont différentes
Institut pour une protéine cytosolique ou membranaire/sécrétée.
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Diagnos‘tic sérofog?que

Surveillance
épi&ém?o'ogique

[biagmostic o(IFFérentiel]

vaccination/infection

Démontrer {'expression

in vivo
d'un géne/ORF Putati{:i}
Microbiologie et 10°1 = &
virulence [ e 4
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Les chaperones et les PTM impliquées sont différente
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Diagnos‘tic sérofogique

' Surveillance
épi&émio'ogic‘ue

[biagnostic o(IFFérentielJ

vaccina\‘tion/in;edtion

(Démontrer f'expression
in vivo

d'un géne/ORF putatifs

\ Y

Microbio[og?a et

virulence

(Caractériser |'expressiom
intracellulaire ou
extracellulaire d'une

\_ protéine Y,

Physio-
Paﬂno|ogie
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence

et de I'emergence ?

Institut

UNIVERSITE DE MONTPELLIER .

Diagnos‘tic sérofogique

vaccina\‘tion/in;edtion

[biagnostic o(IFFérentielJ

(Démontrer f'expression
in vivo

d'un géne/ORF putatifs

\ Y

(Caractériser |'expressiom
intracellulaire ou

extracellulaire d'une

\_ protéine Y,

Association entre
réponse anticorps et

Phl{siopa‘thobgie

' Surveillance
épi&émio'ogic‘ue

Microbio[og?a et

virulence

Pl«ysio-
Paﬂno|ogie
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Quel interét de la réponse anticorps dans le contexte de I'étude de la virulence
et de I'emergence ?

Diagnos‘tic sérofogique

' Surveillance
ép?&émio'ogiclue

vaccination/infection

[biagnostic o(IFFérentidJ

(Démontrer f'expression
in vivo

\ol'un géne/ORF putatifs :

Microhio[ogie et

virulence

(Caractériser |'expression
intracellulaire ou

extracellulaire d'une

k pro‘téine

Association entre
réponse anticorps et

Physiopa‘thobgie

Pl«ysio-
Paﬂno|ogie
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Origine du projet : le LIPS

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

Plasma from 2
patients ﬁ 1- Incubation 2-lmmunoprecipitation
by protA/G beads
Cell lysat 2@'
containing ‘

Ag-luc Fusion

Precipitation of all the Ig
(mainly 1gG) from the
sample
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3-Measurement of Luc
activity
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

‘ Flag ‘ Ren Luciferase ‘ linker _
; Antigen Utilisation directe du lysat

ou du surnageant sans
purification

Renilla luciferase

 al e
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

4h 4h 2h 0,5h/ 2h
O Design primers PCR et Clonage Transfection Recolte/Dosage
I I I I I I I I I #
I I I I I I I I I
1 Jo L Jd1 I J2 1 J3 1 J4 I I J6 I 4 | &
I I I I I I I I I Yy 1
| 4h | | | I [ 2h I | 0,5h/2h | *
I Design I Synthése I Synthese I Synthése I Synthése I Transfection I I Recolte/Dosage |

T75 =500 a
10 000 essais

O
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

4h 4h 2h 0,5h/ 2h
@ Design primers PCR et Clonage Transfection Recolte/Dosage
I I I I I I I I I #
I I I I I I I I I
1 Jo L Jd1 I J2 1 J3 1 J4 I I J6 I 4 | &
I I I I I I I I I Yy 1
| 4h | | | I [ 2h I | 0,5h/2h | *
I Design I Synthése I Synthese I Synthése I Synthése I Transfection I I Recolte/Dosage |
T75 =500 a

10 000 essais

Pourquoi malgré sa facilité de mise en ceuvre la technique n'est pas plus popularisée ?
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

4h 4h 2h 0,5h / 2h
O Design primers PCR et Clonage Transfection Recolte/Dosage
JO J1 J2 J3 J4a J5 J6

|
|
J7 |
|
0,5h/ 2h |

Recolte/Dosage |

|
|
|
|
2h |
|

Transfection

I
I
I
I
4h |
Design I Synthése Synthése

Synthése Synthése
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

J’F UNIVERSITE DE MONTPELLIER .

4h 4h 2h 0,5h/ 2h

Design primers PCR et Clonage Transfection Recolte/Dosage
I I I I I I I I I
I I I I I I I I I
1 Jo L Jd1 I J2 1 J3 1 J4 I I J6 I 4 |
I I I I I I I I I
| 4h | | | I [ 2h I | 0,5h/2h |
l Design I Synthése I Synthese I Synthése I Synthése I Transfection I I Recolte/Dosage |
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Origine du projet :

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

0N Tax
—
—m ———

OR
I HBZ

4h 4h 2h 0,5h/ 2h

Design primers PCR et Clonage Transfection Recolte/Dosage
I I I I I I I I I
I I I I I I I I I
1 Jo L Jd1 I J2 1 J3 1 J4 I I J6 I 4 |
I I I I I I I I I
| 4h | | | I [ 2h I | 0,5h/2h |
l Design I Synthése I Synthese I Synthése I Synthése I Transfection I I Recolte/Dosage |
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Origine du projet

LIPS : Luciferase ImmunoPrecipitation System (Burbelo et al., BMC Biotechnology 2005)

4h 4h 2h e o8 0,5h / 2h

Design primers PCR et Clonage Transfection \ ) Recolte/Dosage

I I I I I I I I
I I I I I I I I
JOo 1 J1 o Jd2 1 Jd3 1 J4 1 Jds5 1 J6 1 JT &
I I I I I I I I )
4h | | | | | 2h | | 0,5h/2h | &
Design I Synthése I Synthese I Synthése I Synthése I Transfection I I Recolte/Dosage |

O
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Wa3ve

Workflow for Antibody-based Analysis and
Anticipation of Virulence and Emergence.

Etablir un workflow associant :

- approches bioinformatiques d'analyse de séquences et
outils online

- approches de biologie moléculaire et immunologie

Finalité:

Permettre de développer de maniére rapide des technologies
de détection de la réponse humorale contre un ensemble
d'antigénes avec des approches technologiquement légéres a
mettre en ceuvre et des outils informatiques et moléculaires
faciles a utiliser.
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UNIVERSITE DE MONTPELLIER Institut de Recherche

en Infectiologie

de Montpellier

biagnos‘tic sérofogique

Surveillance
épi&ém?o'ogique

vaccination/infection

[I)Iagnostic o(IFFérentielJ

Démontrer 'expression
in vivo
d'un géne/ORF putatifs

Caractériser I'expression
intracellulaire ou
extracellulaire d'une
protéine

g Microhio[ogie et
: virulence

Association entre
réponse anticorps et
Phl{siopa\thobgie

Détection &'anticorps
Neutralisants

:aLIRMM E. Rivals

Wa3ve: Utilisation de la réponse humorale pour I'étude des agents infectieux.
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sLIPS vs LIPS

MU-Sp Flag NanoLuc linker Antigen Flag NanoLuc linker

Collect Agin Cell Sn Agin Cell lysat 7

)
supernatant . ’ ' “jﬁ_ @ .
after 48h of p- R i e,
infection #

Chaperones

Post-trad
modification

Stability ?
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