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La souche NXG ou NOD Xénogreffe yc est un modele de souche
consanguine (fonds NOD) présentant 2 mutations d’intérét,
semblable a ses équivalentes généti ques les NSG, NcG, NOG,
... (NOD SCID Gamma).

La mutation Prkdc*®, communément appelée «SCID» pour « Severe
Combinated Immunodeficiency », bloque le développement des
lymphocytes T et B et induit une déficience immunitaire.

Les souris homozygotes pour cette mutation présentent une absence
totale de cellules lymphocytaires T et B en périphérie.

La mutation /L2rg™* appelée yc est une mutation KO du géne
codant pour la chaine gamma c commune (notamment) aux
interleukines (IL-2, IL-4, IL-7, IL-9 et IL-15). Ce géne est nécessaire
pour la différenciation et la fonction de nombreuses cellules
hématopoiétiques (macrophages, cellules dendritiques) avec une
incidence complete sur le développement des cellules
Natural Killer (NK).

La combinaison de ces deux mutations Prkdcsc et [L2rg™?! ,en
fonds NOD, induit une immunodéficience sévere avec absence
des compartiments lymphocytaires T, B et NK.

Principaux domaines de recherche
et applications

Dénomination : NOD-Prkdc<-/L 2rg™/Rj
Type : Souris consanguine mutante, OGM
Provenance : JANVIER LABS, en 2019

Couleur et génotype associé : Souris albinos

La souche NXG a également été contrdlée pour le polymorphisme
du gene Sirpa. Lexpression de la protéine Sirpa (alleles fonds NOD)
a la surface des macrophages de la moelle osseuse, permet une
liaison de haute affinité avec les marqueurs CD47 des cellules
hématopoiétiques humaines. Cett e liaison induit un signal « don’t
eat me » bloquant les macrophages murins et empéchant la
phagocytose des cellules humaines greffées. Il s'agit d'une
particularité notable du fonds NOD qui lui confere un avantage
a la transplantation humaine et la xénogreff e en général.

JANVIER LABS a obtenu La souche NXG (NOD-Prkdcs“?-I1L2rg™* /Rj)
par recombinaison homologue de la mutation Gamma2 /L2rg™
(cellules ES de souris B6N).

Le modele congénique NOD SCID yc a été obtenu par high speed
backcross (N=5).

Le modele yc B6N a été créé au Centre d'Immunophénomique
(Ciphe, Marseille, France) en 2019, et le backcross NOD SCID a été
effectué par JANVIER LABS en 2019.

Les animaux sont élevés de maniere a maintenir a la fois le fonds
généti que et les mutations d’intérét sous leurs formes homozygotes.
La souche NXG est élevée en mode consanguin et le phénotype
est controlé conformément a la JANVIER LABS GENETIC POLICY®.
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EVOLUTION PONDERALE ET PARAMETRES HEMATOLOGIQUES
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ANALYSE EN CYTOMETRIE EN FLUX, RATE
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Tous nos modeles immunodéficients
ont été immunophénotypés.
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CARACTERISATION PHENOTYPIQUE

Ce modele a été entierement caractérisé. Les parametres immunologiques et hématologiques ont été analysés par le
Centre Immunophénomique (Ciphe) de Marseille en France.

Reproductlon/ Cellules
Fonds génétique Pelage Lymph T Lymph B Echappement Cellules NK dendritiques
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