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La PlateForme de Biotechnologies Innovantes, 

Laboratoire de Conception et Développement  de l’UPR

2

Une Unité de Production de Réactifs au sein de l’EFS

Lille – Sérologie

Reims – Immuno-hématologie

Brest – Virologie

Rennes – Anticorps Monoclonaux, Produits NGS

Nantes – Immuno-hématologie

Marseille – Immuno-hématologie
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La PlateForme de Biotechnologies Innovantes
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La PFBI - En quelques mots

Expertise reconnue dans le 

développement d’AcM depuis plus de 35 

ans, principalement pour les réactifs IH

Ses points forts:

 Savoir-faire unique pour la génération d’AcM murins et

humains

 Certifié ISO 13485: pour la production et la conception

 Outils de production

 Partenariats industriels

 Plateforme intégrée à l’UMS BIOSIT (Univ Rennes)

https://www.efs.sante.fr/
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La PlateForme de Biotechnologies Innovantes
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Une équipe polyvalente

https://www.efs.sante.fr/
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Les anticorps
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Pour faire quoi ?

Isotype

- IgM

- IgG

- Fragments Fab

Origine

- Murin

- Humain

- Recombinant

Réactifs gamme 

manuelle

Réactifs gamme 

automate

Outils de recherche

- ELISA

- Western Blot

- Cytométrie

Outils thérapeutique

https://www.efs.sante.fr/
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Séparation des cellules 
mononucléées

Immortalisation des LyB par 
le virus d’Epstein-Barr

Sélection des cellules 
sécrétrices

Fusion avec cellules 
cancéreuses = 
hybridome

Sélection des clones,

Clonage

Stabilisation

Obtention d’un anticorps monoclonal humain
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Un procédé qui prend du temps…

Recrutement de 
donneurs immunisés

•

•

•

1an0

Publication
(Articles scientifiques, Posters)

Cessions
(Matière première, réactifs)

https://www.efs.sante.fr/
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LCL / Hybridomes
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Quelques images

Lymphoblastoid Cell Lines

(Lymphocytes B immortalisées par l’EBv)

Hybridomes

https://www.efs.sante.fr/
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Un exemple de réalisation emblématique
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Anticorps monoclonal humain anti-VEL

https://www.efs.sante.fr/
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un exemple emblématique (2)
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• Publication scientifique : AcM unique au monde

• Mise au point de réactifs utilisables dans différentes techniques d’agglutination (tube, gel-

filtration, automate PK)

• D'octobre 2015 à fin avril 2017, 981 650 dons ont été testés en provenance d’Ile de France, 

Nord de France, Normandie, permettant de dépister 339 donneurs VEL:-1, confirmés par le 

CNRGS au niveau phénotypique (deux sources de réactifs) et moléculaire (génotype VEL*-

01/VEL*-01). 

Valorisation de l’anticorps anti-VEL

 

NT T

https://www.efs.sante.fr/
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Réactifs UPR pour automate PK
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Renforcer la sécurité transfusionnelle en comblant  l’indisponibilité de réactifs sur le marché.

Enrichir des panels avec une meilleure couverture des antigènes érythrocytaires.

Maitrise des coûts avec des réactifs internes

Tous gagnants !

Mise au point d’un réactif de phénotypage anti-

Colton 1 pour automate PK et technique gel 

filtration.

Yannic Danger, Sophie Danard, Pascale Jego, 

Christophe Bernard, et Franck Vérité

https://www.efs.sante.fr/
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Nouvelles méthodes de génération d’anticorps 

monoclonaux
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1) Anticorps recombinants

Diversification du patrimoine par clonage des régions variables des 

AcM à disposition dans des cellules hôtes permettant une modification 

d’isotype (IgG  IgM) et une forte capacité de sécrétion 

2) Edition du génome

Intégrer dans le génome de cellules productrices des séquences 

spécifiques pour des Ac d’intérêt (diagnostic ou thérapeutique)

Toujours se renouveler

https://www.efs.sante.fr/
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Les anticorps recombinants
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Quelques rappels

https://www.efs.sante.fr/
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Les anticorps recombinants
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Une multitude de possibilité

Ma J et al., Front Immunol. 12 - 2021

https://www.efs.sante.fr/
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Exemple : Anticorps anti-FY1 IgM
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Echecs immunisation souris

Difficulté d’obtention prélèvement (immunisation récente)

Plusieurs AcM humain anti-FY1 IgG disponibles

Contexte

Stratégie

https://www.efs.sante.fr/
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Résultats
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 Génération de 2 lignées exprimant un anticorps 

recombinant IgM anti-FY1

 Etude de stabilité conforme sur 80 jours de 

culture

 Capacité de production validée

 Optimisation de la lignée en cours pour 

améliorer le taux de sécrétion 

https://www.efs.sante.fr/
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Edition de génome pour la modification d’hybridome
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- Modification de l’isotype de l’anticorps : Substitution de la séquence Cgamma par une séquence 

Cmu dans des hybridomes établis 

- Modification de la physiologie de la cellule (ex : voie métabolique)

- Modification du type d’anticorps sécrétés (ex : anticorps thérapeutiques dans des cellules B)

CRISPR Cas9
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- Nouvelle méthode en pleine expansion

- Prix Nobel de chimie 2020 (JA Doudna et E Charpentier)

- Utilisation du système de défense des bactéries

https://www.efs.sante.fr/
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Edition du génome
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Comment ça marche ?

A) Choix de la séquence cible

B) Intégration de la cassette au locus

+
VDJ

https://www.efs.sante.fr/
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Edition de gène: Retro-switch des hybridomes
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Validation du procédé de remplacement de la chaîne lourde avec 3 hybridomes différents

Etude et caractérisation des lignées obtenus en cours => impact sur la sécrétion et croissance cellulaire

Des résultats prometteurs

https://www.efs.sante.fr/
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Edition du génome : application thérapeutique 
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Projet BAR-B

Ueda, N., Cahen, M., Danger, Y., Moreaux, J., Sirac, C., & Cogné, M. (2021). Immunotherapy 

perspectives in the new era of B-cell editing. Blood Advances, 5(6).

https://www.efs.sante.fr/


MERCI !

Yannic DANGER

yannic.danger@efs.sante.fr 

+ 33 (0)2 99 54 83 43

CONTACT


