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Rationnel scientifique

Augmentation des taux IL-1 béta circulants dans les vascularites a ANCA
Schreiber et al, Journal of the American Society of Nephrology, 201 2.

Diminution des Iésions rénales de vascularites dans les modeles ANCA

(anti-MPO) traite par anti IL-1 RA
Schreiber et al, Journal of the American Society of Nephrology, 2012.

‘Quel est le role de NLRP3 dans les CE et/ou PNN dans les vascularites a ANCA ?

NLRP3 est present dans I[es PNN et les CE.
Miinzer et al. Front Immunol, 202 1. et Homare Ito et al. Journal of Immunology, 2020.

Up-régulation transcriptomique NLRP3 dans les vascularites a ANCA
Unpublished data, 2024.

NLRP3 est impliqué dans la formation de NET’s. L’inhibition de NLRP3 dans un

modele murin d’hémorragie alvéolaire diminue leur gravite.
Jarrot et al, Front Immunol, 2024.
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Pierre-Andre Jarrot and Gilles Kaplanski, Autoimmunity Reviews, 2016.
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Résultats attendus :

Résultat 1 : fraction IgG ANCA induit une activation
de NLRP3 dans les PNN et les CE.

Résultat 2 : [l'interaction PNN/CE en présence
d'ANCA amplifie ’activation de NLRP3.

Résultat 3 : I’inhibition de NLRP3 diminue les taux
d'IL-1B et d’IL-18 produits par les PNN, les CE et les
PNN/CE par les 1gG ANCA.

Perspectives attendues :

NLRP3 pourrait devenir une nouvelle cible
thérapeutique, permettant d’enrichir 1’arsenal
thérapeutique des vascularite a ANCA.
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