Projet PLERIXAFOR

Evaluation in vitro de I'effet protecteur du plerixafor

Les formes sévéres de COVID-19 sont particulierement dévastatrices, en raison du taux de
mortalité élevé des patients atteints de syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA) lié
au COVID-19 et des séquelles secondaires telles que la fibrose pulmonaire chez les patients
survivants. Des études récentes ont identifié les neutrophiles exprimant le récepteur de
chimiokine CXCR4 comme des acteurs cellulaires clés responsables de l'inflammation
pulmonaire, notamment grace a la libération de « neutrophil extracellular traps » (NET). Ces
NET peuvent non seulement participer a |'activation endothéliale et aux |ésions tissulaires,
mais ils peuvent également activer des fibrocytes, des cellules circulantes douées de
propriétés fibroblastiques, un acteur prédominant dans le remodelage tissulaire. Dans ce
projet, I'nypothese est faite que l'inhibition de CXCR4 par I'antagoniste du plerixafor
pourrait avoir le potentiel de traiter des formes sévéres de COVID-19 et de prévenir la
fibrose pulmonaire secondaire a COVID-19. Pour le démontrer, I’équipe souhaite évaluer in
vitro l'effet protecteur du plerixafor sur la migration des fibrocytes et des neutrophiles
induite par les sera et/ou plasma de patients atteints de COVID-19 et par des sécrétions
d’épithélium bronchique infecté par le SARS-CoV-2, ainsi que sur la libération des NET et
I'activation ultérieure des fibrocytes. L'objectif est de démontrer que I'antagoniste CXCR4
représente une option thérapeutique innovante pour le traitement au COVID-19.
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