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Le Groupement des Animaleries de Grenoble, en association avec le pôle Chimie-
Sciences du Vivant et de la Santé-Biologie de l'Université Grenoble Alpes, organise sa 
journée 2021 d'études scientifiques et technologiques en direction des laboratoires de 
recherche. 
  

Cette journée " Modèles animaux en virologie " se tiendra  
le jeudi 03 juin 2021 sous la forme d’un webinaire. 

 
Cette année, nous avons choisi d’organiser une journée sur le thème de la virologie, 
domaine de recherche qui n’a jamais été spécialement abordé lors des treize éditions 
précédentes. L’actualité a démontré l’utilité des modèles animaux en recherche, dans la 
crise sanitaire que nous affrontons ces derniers mois. Lors de cette journée, différentes 
stratégies scientifiques et technologiques, utilisant les modèles animaux dans la recherche 
en virologie vous seront présentées. Nous aborderons les différents niveaux de 
confinements microbiologiques requis, les tests pré-cliniques en vaccinologie et l’utilisation 
de différents modèles animaux rongeurs ou primates, disponibles dans nos animaleries 
académiques comme dans des établissements privés ou encore dans l’industrie 
pharmaceutiques.  
 
Cette manifestation perdure grâce au soutien de nos instituts (Clinatec, GIN, IAB, IRIG, 
TIMC) et de nos tutelles (INSERM, CEA, CNRS, UGA), mais aussi grâce à nos fournisseurs 
qui nous ont maintenu leur confiance malgré les aléas que nous subissons tous.  
  
En 2020, après avoir reporté la date de la manifestation, nous avons été contraints de 
l’organiser de façon dématérialisée. C’est ce format qui est reconduit cette année. Nous 
espérons néanmoins que la journée de webinaire offrira un espace d'échange et de  
discussion utile et stimulant.  
Enfin, n'oubliez pas que cette journée peut être validée dans le cadre de la formation 
continue en expérimentation animale (inscription à l’évaluation finale requise). 
 
Nous espérons vivement que cette journée suscitera votre intérêt et qu’elle pourra perdurer 
dans les prochaines années.  
 
  
Le Comité d’Organisation 
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PROGRAMME 
 

08h30 – 09h00   Ouverture de la session par le GAG 
 

Modérateur : Dr. Hugues Contamin 
 

09h00 – 10h00  CYNBIOMEᇻ 
Naissance d’une filière d’excellence en Région AURA :  
Plateforme préclinique innovante dédiée au Microbiome et aux Maladies 
infectieuse 
Dr. Hugues Contamin  
Cynbiose et Cynbiose Respiratory Marcy l’Etoile 
 

10h00 – 10h15  Pause  
 
10h15 – 11h15  Les modèles animaux dans les études précliniques de développement de 

vaccins humains et vétérinaires 
Dr Yahia Chebloune 
PAVAL EA7473 UGA-INRAE 

 
11h15 - 11h30  Pause-Café live « ma société en 60 secondes » 
 
11h30 – 12h30  Optimisation et Validation pré-clinique d’un vaccin anti-Sars-CoV-2  

(Covid-19)   
Dr. Dalil Hannani (1), Solène Besson (2) 
(1)TIMC UMR5525 CNRS-Université Grenoble Alpes, (2)IBS UMR5075 CEA-CNRS-
Université Grenoble Alpes 

 
12h30 – 13h30  Pause  
 

Modérateur : Dr. Hervé Lerat 
 
13h30 – 14h30 Les Modèles animaux en virologie : étude de cas du vaccin de la fièvre jaune 

Franck Raynal  
Sanofi Marcy l’Etoile 
 

14h30 – 14h45  Pause 
 
14h45 – 15h45 Mise en place du modèle macaque pour le développement de vaccins contre 

le SARS-CoV-2 
Dr. Raphaël Ho Tsong Fang 
IDMIT UMR1184 CEA-INSERM-Université Paris-Saclay 

 
15h45 – 16h00  Présentation AFSTAL / OPAL 
 
16h00 – 17h00  Modèles alternatifs d'étude du virus de l'Hépatite C 

Dr. Hervé Lerat 
IAB U1209 INSERM-CNRS-Université Grenoble Alpes 

 
17h00   Clôture de la journée et validation de la formation Continue (QCM en ligne) 
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COMMUNICATIONS ORALES 
 

I. CYNBIOMEᇻ 
Naissance d’une filière d’excellence en Région AURA :  
Plateforme préclinique innovante dédiée au Microbiome et aux Maladies 
infectieuse 
 

Cynbiome® : 1er réseau d’excellence préclinique sur le microbiote et les maladies 
infectieuses  

Annoncé dès la fin 2019, la filière Cynbiome® a été créée dans le cadre du Programme 
d’investissement d’Avenir et portée par la société Cynbiose. Ce projet d’envergure vise à 
structurer et animer une filière d’excellence préclinique dédiée au microbiome et aux 
maladies infectieuses.  

Cette filière unique a pour ambition de faire naître un pôle d’investigation préclinique sur le 
microbiome expérimental en capitalisant sur la richesse et la complémentarité d’acteurs 
institutionnels et privés de la Région AURA, spécialisés dans différents domaines tels que 
le séquençage haut débit, la bioproduction, l’imagerie, la microfluidique, les analyses 
spécifiques, les biomarqueurs, les activités préclinique et clinique.  

L’objectif de la filière Cynbiome® est double :  

-  Activités de Recherche et Développement pour développer un modèle préclinique 
innovant, à savoir le modèle primate non-humain (PNH) et les outils d’analyse 
pertinents, par le biais de projets de R&D collaboratifs.  

-  Mise à disposition d’une offre préclinique unique dans le domaine du microbiome 
et des maladies infectieuses. Cette offre de services sera proposée aux industriels 
et équipes de recherche qui développent des Produits Biothérapeutiques Vivants 
mais aussi à l’industrie biopharmaceutique. L’offre couvrira dans un premier temps, 
la validation préclinique de l’innocuité des Produits Biothérapeutiques Vivants (LBPs, 
FMTs), puis les études de l’effet du microbiome comme biomarqueur de l’efficacité 
de candidats médicaments ou vaccin, notamment ceux développés dans les 
maladies infectieuses. Cette offre de services s’étendra dans un deuxième temps à 
d’autres domaines thérapeutiques.  
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Par ailleurs, Cynbiose soutenu par un financement de la Région AURA et de l’état (PIA3), 
a lancé en 2020 un investissement majeur qui vise la construction d’une infrastructure 
unique qui sera disponible en 2022, en Région AURA. Cette infrastructure permettra à la 
fois à Cynbiose de poursuivre et développer son activité de recherche préclinique sous 
contrat sur le modèle PNH, mais aussi de permettre l’étude des maladies infectieuses et 
des flores microbiennes sur des modèles précliniques pertinents dont les modèles PNH.  

A propos de CYNBIOSE (cynbiose.com) et CYNBIOSE RESPIRATORY (cynbiose-
respiratory.com): Depuis, sa création en 2008, CYNBIOSE est un des leaders européens 
du développement des modèles Primates Non Humains (PNH) pour mener des essais 
précliniques, en particulier dans le domaine des maladies infectieuses. La société met en 
œuvre des études exploratoires et des études de preuves de concept basées sur la mise 
au point de modèles de pharmacologie dans les principales aires thérapeutiques dont les 
maladies infectieuses afin d’établir un lien solide entre le développement préclinique et les 
phases cliniques qui se déroulent chez l’homme.  

Grâce à une animalerie accréditée AAALAC depuis 2015 et un système de management 
de la qualité suivant les BPL (« Bonnes Pratiques de Laboratoire »), les équipes techniques 
et scientifiques de CYNBIOSE sont expertes dans la manipulation de ces modèles, dans le 
respect de la réglementation qui encadre l’expérimentation et le bien-être animal.  

La filiale CYNBIOSE RESPIRATORY est créée en 2017 en partenariat avec le Centre 
d’Etude des Pathologies Respiratoires (CEPR ; Inserm-Université Tours) dédiée à la mise 
en oeuvre d’études d’évaluation de stratégies thérapeutiques et prophylactiques ciblant la 
sphère respiratoire.  

 

 
 

Hugues Contamin, DVM, PhD 
PDG, Cynbiose et Cynbiose Respiratory 

Président de l’Association Française des Sociétés de Services et d’Innovation  

 
 
 
 



 
  
 

6 
 

 
II. Les modèles animaux dans les études précliniques de développement de 

vaccins humains et vétérinaires 
 

Les maladies infectieuses ont continuellement été une des menaces la plus importantes pour la 
santé des êtres vivants et particulièrement pour l’homme et les animaux. Le développement des 
outils de diagnostic, les méliorations incessantes des moyens thérapeutiques et préventifs ont 
permis de maîtriser grand nombre d’agents pathogènes voire les éradiquer de la planète. 
Cependant les émergences et réémergences d’agents pathogènes avec des caractéristiques de 
persistance nouvelles et complexes, responsables de pathologies chroniques et progressives, 
démontrent que les agresseurs et l’agression microbiologiques sont toujours omniprésents et qu’il 
est nécessaire de poursuivre cette lutte.  
La vaccination est une des meilleures avancées de la médecine humaine et vétérinaire qui a permis 
et qui permet toujours de sauver des centaines de millions de vie humaines et animales. Ces 
avancées spectaculaires de lutte contre les microorganismes doivent leurs succès à une recherche 
et développement multidisciplinaires très soutenus à la fois sur les plans fondamental et appliqué 
et à l’accès et le développement d’expérimentations ainsi que des essais cliniques à différents 
niveaux chez l’homme et les animaux.  
Mon laboratoire a depuis plusieurs décennies travaillé sur les pathologies infectieuses affectant 
les animaux (Sarcome de Rous et la maladie de New Castle induits par le virus RSV et le NDV 
respectivement chez le poulet, l’arthrite et l’encéphalite caprine, CAEV, chez la chèvre, la 
pneumonie progressive virale induite par Visna maedi chez le mouton,..) pour s’intéresser durant 
ces dernières décennies à certaines pathologies infectieuses chez l’homme.  Notre stratégie 
d’études a été basée d’abord sur des travaux visant à comprendre les interactions hôtes/pathogènes 
qui conduisent à la maladie, puis dans un second temps à chercher et mettre au point les moyens 
de contrôle les plus appropriés.  
Je focaliserais mon intervention sur les rétroviroses des animaux et de l’homme et les 
développements de stratégies innovantes de contrôle de ces maladies et l’apport indispensable de 
l’expérimentation chez les animaux modèles et les cibles pour l’avancement et la validation 
technologiques des outils vaccinaux.  Enfin je conclurai par notre contribution pour le transfert 
de technologie pour le développement de stratégies de lutte contre les émergences zoonotiques 
virales à coronavirus telle que celle responsable de la pandémie que nous vivons actuellement. 

 
 
 
 

Dr Yahia Chebloune 
Directeur de recherches INRAE et du laboratoire PAVAL 

PAVAL EA7473 UGA-INRAE 
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III. Optimisation et Validation pré-clinique d’un vaccin anti-Sars-CoV-2  
(Covid-19)   

La pandémie de Covid-19 nous a rappelé comment un virus émergent peut poser des problèmes 
sanitaires et économiques à l’échelle mondiale en l’espace de quelques mois. Afin de faire face 
au virus actuel, aux variants et à de potentiels agents infectieux futurs, il est aujourd’hui critique 
de développer des vaccins sûrs, efficaces et facilement adaptables. Le développement de tels 
vaccins nécessite de disposer de plateformes vaccinales modulables, aussi, de modèles animaux 
adaptés à l’évaluation préclinique.  
Si les vaccins à ARNm ont émergé de façon spectaculaire, les vecteurs adénoviraux ont également 
montré leur efficacité pour contrer le Covid-19.  
Notre équipe a mis au point une nouvelle technologie vaccinale disruptive basée sur une 
nanoparticule pseudo-virale non-infectieuse dérivée de l’adénovirus humain de sérotype 3. Cette 
particule nommée ADDomer est constituée de 60 protéines identiques s’assemblant en une 
particule quasi-sphérique de 30nm de diamètre. Une séquence codant une accroche a été ajoutée 
dans l’ADDomer pour permettre l’affichage spontané et covalent d’antigènes d’intérêts de grande 
tailles.  
Dans le cadre du COVID-19, nous avons sélectionné le domaine RBD (Receptor Binding 
Domain) de la protéine spike du CoV2 qui est critique pour l’interaction du virus avec le récepteur 
ACE2. Nous avons mis en évidence que ce RBD glycosylé était fonctionnel et affiché avec succès 
sur notre plateforme vaccinale, avant d’évaluer l’immunogénicité de notre candidat vaccin in vivo. 
Des essais chez la souris ont montré une bonne réponse anticorps dès la première injection, 
largement boostée par la seconde injection. La séroprévalence anti-adénovirus étant élevée chez 
l’Homme, un groupe de souris a été pré-immunisé contre le vecteur (ADDomer) vaccinal afin 
d’en évaluer l’impact.  De façon intéressante, une immunité préexistante à l’encontre du vecteur 
adénoviral a un effet adjuvant naturel important sur la réponse anti-coronavirus. L’efficacité des 
anticorps induits a été évaluée par des expériences de neutralisation réalisées sur un virus 
pseudotypé CoV2. Les IC50 obtenus sont supérieures à celles de patients convalescents de la 
Covid-19, démontrant l’efficacité de notre plateforme vaccinale. 
En conclusion, cette nouvelle technologie vaccinale est clairement efficace et à l’avantage d’être 
rapidement adaptable en cas d’apparition de nouveaux variants du CoV2 ou de futurs virus 
émergents. 
 

Structure par cryo-microscopie de la plateforme vaccinale portant les antigènes 
du SARS-CoV2  

 
 
 
 
 
 

Dr. Dalil Hannani (1), Solène Besson (2), Dr. Pascal Fender (2) 
(1)TIMC UMR5525 CNRS-Université Grenoble Alpes, (2) IBS UMR5075 CEA-CNRS Université 

Grenoble Alpes 
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IV. Les Modèles animaux en virologie : étude de cas du vaccin de la fièvre 
jaune 
 

La fièvre jaune, causée par le virus du même nom, reste une menace pour la santé dans les régions 
tropicales d'Afrique et d'Amérique du Sud.  
Les vaccins commerciaux existants - dont Stamaril® et YF-VAX® - sont produits sur embryons 
de poulet à partir de la souche vivante atténuée YF-17D et s’avèrent sûrs et efficaces. Cependant, 
la disponibilité en œufs embryonnés exempts de pathogènes est limitée et le procédé peu flexible. 
Ces limitations peuvent être surmontées en utilisant un procédé de fabrication sur lignées 
cellulaires continues, permettant une meilleure productivité avec un procédé robuste automatisé, 
et sans produits d'origine animale. Sanofi Pasteur développe donc une nouvelle génération de 
vaccin Fièvre Jaune produit sur cellules Vero. 
Afin d’évaluer les principales caractéristiques et de supporter le développement de ce nouveau 
vaccin, les modèles animaux pré-cliniques historiques permettant d’évaluer l’innocuité, 
l’immunogénicité et l’efficacité des vaccins ont dû être mis ou re-mis en oeuvre : il s’agit des 
modèles sur primates non humains, modèle considéré comme le plus pertinent pour l’évaluation 
des vaccins Fièvre Jaune car le singe est un hôte naturel du virus ; ou de neurovirulence sur souris 
OF1 qui constituait le test de titrage des doses de virus vaccinaux dans le passé. En parallèle, de 
nouveaux modèles tels que le modèle d’immuno-protection chez le hamster ou le modèle 
permettant d’évaluer le neurotropisme et le viscérotropisme chez la souris transgénique A129 ont 
été développés pour permettre de limiter le recours aux primates non humains à deux études 
pivots. L’ensemble de ces modèles animaux, anciens ou nouveaux, répondent aux standards 
éthiques et de bien-être animal actuels. 

 
 

Franck Raynal  
Sanofi Marcy l’Etoile 
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V. Mise en place du modèle macaque pour le développement de vaccins 
contre le SARS-CoV-2 
 

Résumé non communiqué 
 

 
 

Dr. Raphaël Ho Tsong Fang 
Laboratory of Animal Science and Welfare 

Center for Immunology of Viral, Auto-immune, Hematological and Bacterial diseases  
UMR1184, IDMIT Department 

Université Paris-Saclay, Inserm, CEA 
http://www.idmitcenter.fr/fr/ 

  
Direction de la Recherche Fondamentale 

Institut de Biologie François JACOB 
Commissariat à l'énergie atomique et aux énergies alternatives  
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VI. Modèles alternatifs d'étude du virus de l'Hépatite C 

 
L’hépatite C est une maladie hépatique provoquée par le virus de l’hépatite C (VHC). 
L’infection par le VHC peut être aigue, mais dans la majorité des cas (55 à 85%) elle devient 
chronique, échappant à la surveillance immunitaire du patient. Cette infection chronique est 
une cause majeure de cirrhose et de cancer du foie. 
Le VHC est un virus à ARN de polarité positive du groupe des Hépacivirus et de la famille 
des Flaviviridae. Le virus se transmet par voie sanguine et actuellement le taux de nouvelles 
contaminations avoisine les 20 pour 100 000 personnes par an. A ce jour, environ 71 
millions de personnes présentent une infection chronique par le VHC à travers le monde. 
Environ 20% vont développer une cirrhose et 1 à 4% par an vont développer un cancer 
hépatique. En 2016, environ 400 000 personnes sont décédées suite à cette infection.  
Depuis sa découverte en 1989 par clonage moléculaire, l’étude de son cycle viral, de sa 
pathogenèse et le développement de thérapies et de vaccins efficaces ont été sérieusement 
freinés par les difficultés techniques de culture in vitro du virus et par l’absence de modèle 
animal pertinent et facilement utilisable. En effet, l’infection naturelle est limitée à l’Homme 
et au chimpanzé. 
Dans ce contexte, des modèles alternatifs in vivo ont été développés en utilisant diverses 
stratégies : adapter génétiquement l’hôte, humaniser le foie de l’hôte ou utiliser des virus de 
la même famille infectant naturellement des rongeurs. Ces modèles, malgré leurs défauts 
nous ont permis de mieux comprendre la pathogenèse du virus et son cycle viral. Associés 
aux modèles in vitro, ils ont permis récemment de mettre au point des thérapies très 
efficaces ciblant directement le virus.  
Néanmoins, les données cliniques récentes montrent que l’éradication du virus chez le 
patient n’est pas toujours associée à l’absence de risque de développer des pathologies 
hépatiques. De plus, pour l’instant, aucun vaccin n’est disponible pour prévenir l’infection 
chez l’homme. Les modèles in vivo d’étude du VHC sont donc toujours activement utilisés 
par la communauté scientifique. 
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Dr. Hervé Lerat 
UMS hTAG UGA, Inserm US046, CNRS UAR 2019. IAB Inserm U1209, CNRS UMR 5309. 
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COMITE D’ORGANISATION 

 
Clémence ANDRE 
Plateforme GAIA 
LRB (UGA / INSERM 01039) 
38706 La Tronche Cedex 
Tél : 04 76 63 71 02 
clemence.andre@univ-grenoble-alpes.fr  

 
Sylvain ANDRIEU 
GRENOBLE Institut des Neurosciences 
INSERM U1216 
38706 La Tronche Cedex 
Tél  : 04 56 52 05 07 
sylvain.andrieu@univ-grenoble-alpes.fr 

Dr. Françoise BLANQUET 
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Le comitpғ  d’organisation tient à remercier très chaleureusement les sponsors et les 
partenaires publics pour leur soutien à la conférence.  

SPONSORS 
 

 
 
 
 
 

 
BODYCAP 
 
3 rue du Docteur Laennec 
14200 - Herouville saint clair 
France  
BOBET Romain 
Tél: 06 60 92 32 88    
 

  
CHRISTEYNS FRANCE 
 
31 rue de la maladrie 
44120 Vertou 
LOIRET Jiriane 
Tél: 02 40 80 27 27 
 

  
CONFORMAT  
 
140 avenue Paul Doumer, 3ème étage  
92500 Reuil-Malmaison  
GRIMAUD Hervé  
Tél: 06 67 86 74 80 
 

  
Techniplast 
 
TSA 30031 
69150 DECINES CHARPIEU CEDEX 
PORTRON Camille 
Tél: 07 85 29 87 69  
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ORGANISMES PUBLICS 

 

 

 
Clinatec  
17 avenue des Martyrs  
38054 Grenoble cedex 9  
 

 

 
Grenoble Institut des Neurosciences  
Centre de Recherche Inserm U1216 UGA-CEA-CHU 
Chemin Fortuné Ferrini, 
Bâtiment Edmond J. Safra  
38706 La Tronche Cedex 
 

 

 
Institue for Advanced Biosciences 
INSERM 1209 – CNRS UMR 5309 
Site Santé, Allée des Alpes 
38700 La Tronche 
 

 

 
Laboratoire Radiopharmaceutiques Biocliniques 
Unité Mixte de Recherche UGA – Inserm U1039 
Site santé – Domaine de la Merci 
Faculté de Médecine et Pharmacie - Bâtiment Jean 
Roget 
38 700 La Tronche 
 

 
 
Institut de Recherche Interdisciplinaire de 
Grenoble 
Laboratoire Biologie du Cancer et de l'Infection 
Unité Mixte de Recherche INSERM-CEA-UGA-CNRS 
U1036 
CEA/Grenoble  - 17 rue des Martyrs  
38054 Grenoble Cedex 
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Plateforme de Haute technologie Animale 
Faculté de Médecine et de Pharmacie 
Bâtiment Jean Roget, 7ème étage PHTA 
Domaine de la Merci, Place du CDT Nal 
38700 La Tronche, France 
 

 

 
Techniques de l’Ingénierie Médicale et de la  
Complexité 
UGA-CNRS UMR5525 
Domaine de la Merci 
38706 La Tronche CEDEX – France 
 

 
 

Avec le soutien de ... 
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