
Réponse immunitaire humorale:

le Yin et le Yang des anticorps anti-SARS-CoV

Les grandes fonctions de l’immunité:
• reconnaître des structures étrangères à l’organisme (= discriminer soi et le non-soi) grâce à des 

récepteurs spécifiques
• éliminer ces substances étrangères par des mécanismes effecteurs

• mémoriser ces structures étrangères (mise en jeu de cellules mémoires).

Anticorps = effecteurs immuns + biomarqueurs + acteurs immunopathologiquesAnticorps = effecteurs immuns + biomarqueursAnticorps = effecteurs immuns



Les antigènes d’intérêt pour la réponse immune adaptative

Selon Plooand et al. Lancet 2020; 396: 1595–606 
Published Online October 13, 2020 https://doi.org/10.1016/ S0140-6736(20)32137-1 
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Variations du taux global des anticorps neutralisants des patients COVID

Non Covid
SDRA SDRA Covid Non SDRA Covid

D0               D7.               D14                  D0                 D7                D14



Exemple du test ELECSYS ROCHE:

AESKULISA SARS-CoV-2 NP IgG AESKU Diagnostics
ACCESS Beckman

ADVIA Centaur SARS-CoV-2T
Siemens Healthcare

Atellica IM SARS-CoV-2 IgG (COV2G)

COVID-19 ELISA IgG Vircell

ELISA anti-SARS Euroimmun
Elecsys Roche
LIAISON@SARS DIASORIN
PLATELIA BIORAD
VIDAS BIOMERIEUX

Plus de 40 tests validés CE / CNR sur automates de laboratoire: => consulter la plate-forme 
du ministère de la santé pour leur liste et leur validation  https://covid-19.sante.gouv.fr/tests

environ 80 tests rapides ou autorest validés CE / CNR => consulter la plate-forme du ministère 
de la santé pour leur liste et leur validation  https://covid-19.sante.gouv.fr/tests

Tests sérologiques COVID

mailto:LIAISON@SARS
https://covid-19.sante.gouv.fr/tests
https://covid-19.sante.gouv.fr/tests


Variations quantitatives de la réponse humorale



Variations qualitatives de la réponse humorale

Tomer Zohar, et al. Compromised humoral functional evolution
tracks with SARS-CoV-2 mortality. 

PII:S0092-8674(20)31459-
8DOI:https://doi.org/10.1016/j.cell.2020.10.052

To appear in CELL (Nov 2020, ref CELL 11717)



Variations qualitatives de la réponse humorale



Les anticorps neutralisants anti-SARS CoV-2 
expriment volontiers des clonotypes partagés 
=> une partie de la réponse immune humorale 
adaptée est ainsi CONVERGENTE

Variations qualitatives de la réponse humorale



- CDR3 normal length / SHM similar to conventional
memory cells / low hydrophobicity

- Public clonotypes: IGHV1-58/IGKV3-20 and IGHV3-30-
3/ IGKV1-39 (found in different individuals, sequence
identities of up to 99% and 92%)

Variations qualitatives de la réponse humorale
Suivi de clonotypes stéréotypés



Variations qualitatives de la réponse humorale
Suivi de clonotypes stéréotypés

Neutralizing Abs against SARS-CoV virus 
have stereotyped CDR3s…



Cao et al, Cell 2020

Variations qualitatives de la réponse humorale
Suivi de clonotypes stéréotypés

Neutralizing Abs against SARS-CoV virus 
have stereotyped CDR3s…
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Librairies à séquencer sur MiSeq

Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



Clone frequency distribution Cumulated Clone frequency
Example_file_1

FR1_mut_freq 1,18534832

FR2_mut_freq 0,69172427

FR3_mut_freq 4,16672089

CDR1_mut_freq 0,90960143

CDR2_mut_freq 1,98386366

CDR3_mut_freq 1,90434673

V_mut_freq 3,974049

V_region_Corrected_Max_V_mut_Freq 0,98832549

V_region_Corrected_Max_V_mut_Nbr 4,2029703

V_region_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,73090765

V_region_Corrected_Mean_V_mut_Nbr 2,95465981

FR1_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,03801353

CDR1_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,02211387

FR2_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,02807159

CDR2_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,05975793

FR3_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,57058303

CDR3_Corrected_Mean_V_mut_Freq 0,27465194

CDR3_Transversions 0,69306931

Pnucleotides 0,65024337

Nnucleotides 5,51278603

TrimmedNucleotides 13,380364

Total clones 
count

Shannon 
Diversity 

Index

Clonality 
Index

Gini Index Clones >1%

96_R_Mu 1921 0,860 0,140 0,399 8

Diversity quantification

Nature des résultats obtenus:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE

SHM analysis for SHM level and position

Intraclonal évolution



Identification de clones partagés entre échantillons

Analyse de Similarité entre répertoire

Nature des résultats obtenus:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



J0 GAM

J7 GAM

J0 KL

J7 KL

Nature des résultats obtenus: variations de longueur moyenne CDR3 au cours du Covid-19



Variation d’usage des V
analysés par familles:

Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



Variation d’usage des V analysés par gène:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE
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Variation d’usage des V analysés par gène:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



Variation d’usage des V analysés par clonotype:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



Fluctuation dynamique de clonotypes en expansion

Variation d’usage des V analysés par clonotype:
Suivi des répertoires immuns Ig/BCR par 5’RACE



Variations qualitatives de la réponse humorale



Nature des résultats obtenus: expansions B au cours du Covid-19 et baisse SHM
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Nature des résultats obtenus: expansions B au cours du Covid-19 et baisse SHM IgG



Take-home messages

• En matière d’anticorps anti-CoV2, la qualité prime sur la quantité

• Intérêt du suivi des classes et des sous-classes, ainsi que des fonctions 
effectrices pour évaluer la protection conférée par ces anticorps

• Aucune donnée publiée actuelle ne laisse craindre l’existence 
d’anticorps facilitant l’évolution de l’infection (phénomène ADE, 
antibody-dependent enhancement)

• Mesurer l’impact de l’immunisation sur le répertoire des cellules B 
mémoires circulantes constitue une autre méthode attractive 
d’immunomonitoring via le suivi de clonotypes IgH définis
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