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Les anticorps anti-nucléosome, un marqueur précoce du Lupus
érythémateux systémique

Signification biologique des anti-nucléosomes :

Le nucléosome est constitué d’ADN double brin d’'une longueur de 146 paires de bases enroulé autour des histones
H2A-H2B, H3 et H4, I'ensemble étant « fermé » par I'histone H1.

Au cours du lupus érythémateux systémique (LES) , des anticorps anti ADN double brin et des anticorps anti-histone
peuvent avoir également une réactivité anti nucléosome.

Les anticorps dirigés contre le nucléosome sont des marqueurs importants dans le diagnostic du lupus érythémateux
systémique (SLE). Ces auto-anticorps ont une valeur prédictive dans I'apparition de la maladie car ils apparaissent a un
stade plus précoce que les anticorps anti-dsDNA.

Les anti-nucléosome sont rapportés chez environ 85% des sujets atteints de lupus érythémateux systémique et chez 15 a
20% des patients lupiques sans anti-ADN double brin.

Comment rechercher les anticorps anti-nucléosomes ?

La détection et la quantification des anticorps anti-nucléosome sont utiles en cas de suspicion de lupus erythémateux
systémique.

1. Immunofluorescence Indirecte
Les anticorps anti-nucléosome sont recherchés en présence d'anticorps antinucléaires d'aspect homogéne sur cellules
Hep-2 sans Anti ADN double brin (figure1).

2. Limmunodot:

C’est une méthode de plus en plus utilisée qui est basée sur le dépot direct, sans transfert depuis un gel d’électrophorése
(contrairement au Western Blot), des protéines sur une membrane de nitrocellulose (qui a unebonne capacité d’absorp-
tion et une excellente affinité pour les antigénes), sous la forme de spots pour former

des « dots ». La procédure est comparable a celle utilisée en ELISA ou en Western Blot (incubation du sérum puis révélation
par un anti-sérum marqué par une enzyme).De nombreux immunodots sont disponibles pour la détection combinée des
anti-nucléaires (anti-ADN, -histones, -centromére, -nucléosome...) (Figure2).

Les échantillons de sérum dilué au 1:101éme sont incubés dans les microplaques sensibilisées avec I'antigéne spécfique,
les anticorps du patient présents dans I'échantillon se lient a I'antigéne. La fraction non liée est alors éliminée par lavage.
Des immunoglobulines anti-humaines marquées a la peroxydase de raifort (conjugué) sont ensuite incubées et réagissent
avec le complexe antigéne-anticorps fixé sur les microplaques. Le conjugué non lié est alors éliminé par lavage. L'addition
de substrat TMB (tétra-méthyl-benzidine) provoque une réaction enzymatique colorée (bleue), stoppée par de I'acide
dilué (la couleur vire alors au jaune). Lintensité de la coloration du chromogéne est proportionnelle a la quantité de
conjugué lié au complexe antigéne-anticorps, elle-méme proportionnelle a la concentration initiale des anticorps dans
I'échantillon de patient.
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