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_Ikke-virulent
~ILA-virus
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Fiskens
immunforsvar
(genetikk, vaksinasjon,
stress, generell helse)
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Virulent ILA-
virus infiserer
laksens blodkar INFEKSIOS
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Kunnskap om sykdommen kan hjelpe oss
a forsta virulens og mottakelighet

 Hyvilke av laksens celler
kommer i kontakt med
viruset?

« Hvordan pavirker viruset
disse cellene?

« Hvordan pavirker cellenes
respons infeksjonsforlgp og
utvikling av sykdom
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ILA-virus (Glesveer) badesmitteforsgk
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ISAV RNA (copy number relative to ELF)
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1. Nye ILA-virus partikler dannes hovedsakelig i cellene pa
iInnsiden av blodkar (endotel)

* Bekreftes av data fra
enkeltcellesekvensering



Infeksjon av endotelceller




2. Nye viruspartikler skilles ut i blodet og binder RBC

ISAV RNA (copy number relative to ELF)

307

207

5 10
Days post infection

15

60

-50

-40

- 30

T
N
o

-10

(%) Ayepow sapenwing

— ISAV RNA head kidhey — ISAV RNA blood

— — Cumulative mortality (%)

ISAV HE Hoechst



3. Virus i blodet trimmer overflaten pa malcellene sine,

ved a fierne 40AS, dvs. ILA-virus reseptoren

40AS pa blodkar 40AS pa RBC
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Les mer i: Aamelfot, Fosse et al, 2022 (https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905)
og Fosse et al, 2023 (https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077) og



https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905
https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077

3. Virus i blodet trimmer overflaten pa malcellene sine,

ved a fierne 40AS, dvs. ILA-virus reseptoren

Modulation
by viral
receptor

destruction
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ISAV HE variant

Les mer i: Aamelfot, Fosse et al, 2022 (https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905)
og Fosse et al, 2023 (https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077) og
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https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905
https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077

4. Vi vet ikke hva tapet av 40AS har a si for ILA, men vi ser at
den underliggende sialinsyren blir mer tilgjengelig

A. For bakterielle SIahdaser B. For sialinsyrebindende molekyler
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Les mer i: Aamelfot, Fosse et al, 2022 (https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905)
og Fosse et al, 2023 (https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077) og
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https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1010905
https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158077

5. | takt med denne endringen, fjernes et stort antall rade
blodceller fra blodbanen og samler seg i hodenyre og milt.
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» Nye viruspartikler slippes fri i blodet og binder rade blodceller
« HE proteinet trimmer overflaten av rgde blodceller og endotel
* Rade blodceller fijernes fra sirkulasjon og samler seg i hodenyre og milt
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6. Endotel og mononuklaere fagocytter (= monocytter,
makrofager og dendritiske celler) reagerer kraftigst pa infeksjon



Disse celletypene er i naerkontakt med
bade virus og skadde celler

Endotelcellene er i
direkte kontakt med blod

& ®
og pa dag 12 er ca. 20% infisert 0@ Makrofager «rydder opp»

dgde og skadde celler
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/. Scavenger-endotel i hodenyre aktiveres ved ILA-infeksjon,
bade infiserte og ikke-infiserte («bystander») celler

16



8. Stimulering av makrofager som fjerner dade celler og
dendritiske celler
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Oppsummering

Makrofager «rydder opp»
dade og skadde celler

PDL-1, cd276, IL-10, ccl8 med flere

18




Oppsummering

virusantigen til
cytotoksiske celler,
som cd8+ T celler?

P

PDL-1, cd276, IL-10, ccl8 med flere
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