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La pandémie Covid-19

Crise sanitaire et économique



Différentes formes de la maladie

asymptomatique symptomatique

modérée sévere
Atteintes pulmonaires,
atteintes vasculaires,
coagulopathies

fievre, toux,
dyspnée, myalgia,
asthénie

SDRA / décés



17éme Colloque

Paris, 2 & 3 Juin 2022 AutO—immunité Et COVid-lg

Maladies auto-
immunes

SARS-CoV-2 et Autoimmunité

- Exposition a des épitopes viraux
- Mimétisme moléculaire

- Cellules apoptotiques

- “Tempéte cytokinienne”
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L’infection au Sars Cov2 peut entrainer une réponse

auto-immune chez des sujets génétiquement prédisposés
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Syndrome des antiphospholipides
(APS) est défini par:

/ \

Positivité persistante d’un
auto-anticorps
antiphospholipides
“conventionnel”:

Manifestation clinique :

thromboses ou

complications obstétricales Lupus anticoagulant (LA) ,

anticardiolipin (aCL) and
anti-B,glycoprotein | (ap,GPI)



Auto-anticorps antiphospholipides

CONVENTIONEL

NON CONVENTIONEL

Anti-PE antibodies

Antibodies to negatively charged
phospholipids other than cardiolipin:

PA, PS and PI
Anticardiolipin Antip26PI antibodies Anti-domain | antibodies of f2GPI
antibodies Antibodies to vimentin/cardiolipin
complex

I lgG and/or IgM I

Anti-PT: aPT-A and aPS-PT

The annexin A5 resistance assay

IgA aCL and IgA anti-p2GPI antibodies



Role pathogene des aPL dans la

thrombose

Activation des cellules endothéliales ou des plaquettes

2
O Platelet

& Phospholipid binding protein
© Annexin A5

s;ff} B,GPI

Meroni, P. L. et al.
Nat. Rev. Rheumatol. 2011

Stimulation de |la production de ADN Extracellulaire et des NETs

Yalavarthi S, et al
Arthritis Rheumatol. 2015



Nouveau mécanisme du role pathogene des aPL

Autoimmunity, APS, lupus erythematosus Thrombosis, pregnancy morbidity
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Miuller-Calleja N, et al. Lipid presentation by the protein C receptor links
coagulation with autoimmunity. Science. 2021



Antiphospholipid autoantibodies in Covid-19

"antiphospholipid and covid19"
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Résultats contreversés: prévalence, type et relevance clinique
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Oben Antiphospholipid antibodies in
P COVID-19: a meta-analysis and

vl systematic review

Musculoskeletal
Diseases

Muhanad Taha © , Lobelia Samavati

RMD Open 2021

N= 1159 patients
aPL prevalence 46,8%
Les plus fréquents aPL : LA (50%), aCL (14%), aB2GPI (6,7%)

Association entre aCL or aB2GPI et Covid-19 sévere

Pas d’association entre aPL et
mortalité
assistance respiratoire
thrombose

Réle pathogéene des aPL dans la Covid-19?



Nous avons posé ['hypothese que dans les formes séveres
de Covid-19, un mécanisme auto-immune pouvait
exacerber la réponse inflammatoire et contribuer a une
production excessive d’ADN extracellulaire et de NETs

- un large panel aPL

LA, 1gG/IgM/IgA aCL, 1gG/IgM/IgA aB2GPI, 1IgG/ IgM aPE,
and IgG/IgM aPT autoantibodies

- 157 patients Covid-19

modérée (n=59) et sévere (n=98)



aCL-IgG (U/ml)

aB2PI-lgG (U/ml)
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aPL et Covid-19:
prévalence, type et relevance
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Prévalence totale des aPL:

55% avec plus de la moitié IgG aCL

Une association significative des aCL IgG et Covid-19 sévere
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= NETs sont significativement plus élevés dans la Covid-19 sévere
= ADN extracellulaire sont significativement plus élevés chez les
patients aCL positifs IgG avec une forme sévere de Covid-19
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COVID-19 Severity

Thromboinflammation

Cell Death

In press,
Scientific Reports



Conclusion

Les formes séveres de Covid-19 engagent un mécanisme auto-immun qui

exacerbe I'inflammation par un excés de production d’ADN extracellulaire

Applications dans la prise en charge de la Covid-19

Suivi des patients par Stratégie thérapeutique
le dosage des aCL
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