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La formidable épopée du peuplement de la Terre par
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... 'a exposé a une diversité de pathogenes
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a été une transition culturelle et démographique majeure...
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Antonine Plague 165-18¢
Plague of Justinian 541.54

Japanese Smallpox Epidemic 735-737

Black Death (Bubonic Plague) 200M
1347.13¢

Smallpox 56M
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L’histoire de 'humanite et celle de ses pathogenes seraient intimement liées...
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... mais quel a éte U'impact réel des maladies infectieuses sur Homo sapiens ?
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2. Hérédité différentielle



Notre diversité génétique module-t-elle notre susceptibilité aux infections ?



génome humain




The COVID-19
Host Genetics Initiative
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8,638 hospitalized COVID-19 cases, 1.7 million controls




Gene Variant Infection Allele frequency Odds-ratio [95%Cl]
HBB rs334 (HbYS) Malaria 0.10 (Africans) 7.1[6.2-8.3]
CCR5 rs333 (A32) HIV infection 0.11 (Europeans) 4.0[1.4-10.0]
TLR1 rs5743618 Leprosy 0.33 (Europeans) 3.2[2.0-5.0]
IFNL4 rs12979860 Hepatitis C 0.31 (Europeans) 3.1[2.2-4.0]
FUT2 rs601338 Gastroenteritis 0.44 (Europeans) 2.8[1.8-4.3]
HLA-D rs7765379 Salmonellosis 0.05 (East Asians) 4.5 [2.9-6.7]
HLA-D rs9271366 Leprosy 0.16 (East Asians) 2.4[2.2-2.6]
HLA locus rs7453920 Hepatitis B 0.13 (East Asians) 1.9[1.7-2.1]
NOD2 rs9302752 Leprosy 0.28 (East Asians) 1.7 [1.5-2.0]




Notre diversité génétique module-t-elle notre susceptibilité aux infections ?

Oui.



Notre espece a-t-elle aux maladies infectieuses ?
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Risque polygénique chez 2 879 Européens anciens et modernes

Maladie Infectieuse Maladie autoimmune
Py =10% P.ss00ya = 0-8; Py so0ya = 102 Py =10% Psas005a = 0-8; Peasooya = 10

X~
2
—
Q
c
o
)
>
o
o

Kerner et al., Cell Genomics 2023



B SNP with smallest p
® Mean by locus

Se

a
5
o
| -
o
O
|
>
o
S
= 4
3]
Q@
O
0
e
o
—
O
»
c
o
++

Before BA After BA
T

Kerner et al., Cell Genomics 2023



Notre espece a-t-elle aux maladies infectieuses ?



La genomique humaine moderne ne permet pas de déterminer contre
guels pathogenes les nous ont protéege

Les données ne permettent pas de savoir quelles épidémies du passe
ont exerce les pressions sélectives les plus fortes sur



Peut-on identifier les épidémies du passé qui ont changé



genome




Cimetiére ecclésial « Saint-Michel », Toulouse

Toulouse
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Cimeti

67 individus datant du XIVe™e au XVeme siécle

67 individus, datant de 1348-1350 (monnaies, C'4)



T36P (n=67)
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Immatures 38.1%

Sexe
Femmes 39.1%

Apparentement
1" degré
28 degré
3¢ degreé
4¢ degré

N
w
¥ oocoo

#paires

46.0%

47.8%

10

2,211

p=0.30

p=0.13

p<10F°







6

©
£
o
(]
o
S
c
®)

(co]

N~

Odds Ratio=1.38, p =0.00017
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Peut-on identifier les epidémies du passé qui ont changé nos genes ?

Probablement.
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