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r  é  s  u  m  é

Objectifs.  – Estimer  la  séroprévalence  de  l’infection  par  le  SARS-CoV-2  chez  les  patients  atteints  de  rhuma-
tisme  inflammatoire  chronique  et préciser  la  proportion  de  formes  asymptomatiques  et  symptomatiques
de  COVID-19.
Méthodes.  – Nous  avons  réalisé  un  dépistage  systématique  de  l’infection  à  COVID-19  parmi  les patients
atteints  de  spondyloarthrite  (SpA,  n =  143)  et de  polyarthrite  rhumatoïde  (PR,  n  = 140)  suivis en hôpital  de
jour de  rhumatologie  à l’hôpital  Cochin  à Paris  entre  juin  et  août  2020.  Pour  chaque  patient,  un  test  séro-
logique  détectant  les  IgG  dirigées  contre  la  protéine  nucléocapside  N  (anti-N)  et, pour  certains  patients,
contre  la  protéine  Spike  (anti-S)  du  SARS-CoV  2, était  réalisé.  Nous  avons  effectué  une analyse  descriptive
des  données.
Résultats.  –  Durant  la  période  de  juin  à août  2020,  la  séroprévalence  (IgG  anti-N)  du  SARS-CoV-2  dans
notre  population  était  de  2,83  %  (8/283  patients)  sans  distinction  entre  les  patients  atteints  de  PR  et  de
SpA  (2,14  % et  3,5 % respectivement).  Sur  les 283  patients,  11 ont  eu un  diagnostic  d’infection  à  SARS-
CoV-2  (3,8  %).  Parmi  ces  11 patients,  2  patients  ont  fait une  forme  asymptomatique  de  COVID-19  (18  %)
dont le diagnostic  a été  confirmé  sur  la  positivité  de  la  sérologie  anti-S.  Sur les  283  patients,  85  % étaient

sous  biothérapie,  principalement  sous  Rituximab  (RTX)  (n = 44) et Infliximab  (IFX)  (n =  136).
Conclusion.  – La  séroprévalence  du  SARS-CoV-2  chez  les  patients  atteints  de  rhumatismes  inflammatoires
chroniques,  principalement  sous  biothérapie,  était  de  2,83  %. Parmi  les  patients  infectés,  18  % étaient
asymptomatiques.  La  stratégie  associant  interrogatoire  des  patients  et sérologie  anti-N  est  performante
pour dépister  les  infections  à  SARS-CoV-2.
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1. Introduction
Depuis le début de l’année 2020, l’infection liée à SARS-CoV-
2 s’est rapidement propagée dans le monde, entraînant une
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andémie mondiale. Sur 600 patients atteints de rhumatismes
nflammatoires chroniques infectés par le SARS-CoV-2 colligés par
a COVID-19 Global Rheumatology Alliance, 46 % des patients avaient
té hospitalisés et 9 % étaient décédés des complications du SARS-
oV-2 [1]. Dans ce recueil mondial de cas, le mode de recrutement
ar signalement des patients infectés ne permettait pas de détecter

es cas asymptomatiques. Deux études menées en France et en Italie
nt noté une faible incidence de cas symptomatiques de la maladie
 SARS-CoV-2 au cours de la première vague épidémique chez des
atients atteints de rhumatismes inflammatoires chroniques (RIC)
ans faire une évaluation systématique de la séroprévalence [2,3].
eux autres études conduites en Allemagne et en Italie du Nord

us droits réservés.
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C. Gros et al. 

ont rapporté une faible séroprévalence contre le SARS-CoV-2 chez
les patients RIC sous thérapie ciblée (2,27 % et 2 % respectivement)
lors de la première vague, incluant des patients symptomatiques
et asymptomatiques [4,5]. De telles données manquent encore en
France.

Face à cette pandémie, les patients atteints de rhumatismes
inflammatoires chroniques sous immunosuppresseurs (IS) ont été
considérés à risque plus élevé d’infection grave par le SARS-CoV-2,
étant donné le risque accru d’infections généralement observé sous
ces traitements [6–8]. Les patients étaient conscients de ce risque
et ont été associés à un meilleur respect des mesures d’isolement
strict par rapport aux témoins sains [9]. D’autre part, l’effet des
traitements IS sur la réponse humorale secondaire à l’infection par
le SARS-CoV-2 n’est pas connu. Seules quelques observations de
patients atteints de sclérose en plaque sous Ocrelizumab, ont été
publiées [10,11], montrant une diminution de la réponse humo-
rale contre le SARS-CoV-2 chez les patients traités par des agents
induisant une déplétion en lymphocytes B. Cependant, des résultats
contradictoires ont été publiés concernant nos patients sous Rituxi-
mab (RTX) [12–14]. Des données complémentaires sur l’impact des
traitements IS sur la réponse humorale contre le SARS-CoV-2 sont
nécessaires pour guider la politique de vaccination dans cette popu-
lation spécifique.

L’objectif de ce travail était d’estimer la séroprévalence de
l’infection par le SARS-CoV-2 chez les patients atteints de rhuma-
tismes inflammatoires chroniques et de préciser la proportion de
formes asymptomatiques et symptomatiques de COVID-19.

2. Méthodes

2.1. Patients
Nous avons réalisé un dépistage systématique de l’infection à

COVID-19 chez les patients atteints de spondyloarthrite (SpA) ou
de polyarthrite rhumatoïde (PR) vus en hôpital de jour de rhuma-
tologie à l’hôpital Cochin à Paris entre le 1er juin et le 31 août 2020.
Les patients étaient systématiquement interrogés sur la survenue
de symptômes évocateurs de COVID-19 depuis janvier 2020. Notre
étude étant réalisée avant la disponibilité des vaccins, les résultats
des anticorps anti-SARS-CoV-2 n’interfèrent donc pas avec la vacci-
nation. Les patients étaient informés de la réalisation de la sérologie
dans le cadre du soin courant et attestaient de leur non-opposition
à participer à l’étude.

Le diagnostic de l’infection à SARS-CoV-2 reposait sur soit la
présence de symptômes typiques de l’infection par le SARS-CoV-
2 tels que l’anosmie ou l’agueusie, soit une PCR positive, soit
un scanner thoracique caractéristique de l’infection. L’infection à
COVID-19 était suspectée si les patients développaient des signes
non spécifiques d’infection des voies respiratoires supérieures pen-
dant la période de la première vague. Les critères de sévérité
clinique appliqués pour caractériser l’infection au COVID-19 étaient
ceux validés par les autorités chinoises au début de la pandémie et
comme  précédemment publiés [15].

2.2. Test sérologique
Les tests sérologiques étaient effectués sur des échantillons frais.

Ils étaient réalisés de manière systématique à tous les patients
pour éviter un biais de sélection. Le test sérologique utilisé était le
test immunologique chimioluminescent microparticulaire contre
le SARS-CoV-2 (Abbott, États-Unis) qui détecte les IgG dirigées
contre la protéine nucléocapside N (anti-N). La détection des IgM
n’était pas effectuée. Le résultat était considéré comme  positif si le
taux d’anticorps était supérieur à 1,4 et indéterminé s’il était com-

pris entre 0,49 et 1,4, conformément aux recommandations d’usage
du kit. Un test sérologique complémentaire, détectant les IgG diri-
gées contre la protéine Spike du SARS-CoV-2 (anti-S), était réalisé si
la sérologie anti-N était positive, indéterminée ou non concluante
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avec un indice compris entre 0,1 et 0,49) et/ou si le patient présen-
ait des symptômes évocateurs de la maladie à COVID-19. Tous ces
ests sérologiques étaient préalablement validés par la Task Force
OVID-19 de l’Institut Pasteur (Paris) et par la Société Franç aise de
irologie.

.3. Analyse statistique
Seules des analyses descriptives étaient effectuées. Les valeurs

inaires étaient exprimées en nombre et en pourcentage, les
aleurs continues en moyenne et en écart-type.

. Résultats

.1. Séroprévalence anti-N chez les patients PR et SpA
Au total, 283 patients étaient inclus dans l’étude dont 140 PR

t 143 SpA. Les caractéristiques des patients sont décrites dans le
ableau 1. Le taux global de séroprévalence du SARS-CoV-2 était
e 2,83 % (8/283 patients) sans différence significative entre les
atients PR et SpA (2,14 % et 3,5 % respectivement). Trois patients
résentaient une infection certaine par le SARS-CoV-2 sur la pré-
ence de symptômes typiques et/ou un test PCR positif et/ou un
canner (TDM) positif, mais n’avaient pas développé d’anticorps
nti-N (Tableau 1). Ainsi, nous avons identifié 11 patients (RA

 = 6, SpA n = 5, soit 3,8 %) avec une maladie à COVID-19 parmi les
83 patients inclus dans l’étude. Les caractéristiques de ces patients
ont décrites dans le Tableau 2. Parmi eux, 2 patients étaient asymp-
omatiques, ce qui correspond à 18 % des patients PR ou SpA
tteints d’une infection à SARS-CoV-2 qui n’auraient pas été diag-
ostiqués par une stratégie de dépistage fondée uniquement sur

’interrogatoire sans évaluation sérologique systématique. Néan-
oins, sur l’ensemble de la population dépistée, la proportion de

atients ayant développé une forme asymptomatique de COVID-
9 est marginale (0,71 %).

.2. Comparaison entre les sérologies anti-N et anti-S
Un test sérologique supplémentaire détectant les anticorps anti-

 a été réalisé pour 61 patients, dont 8 qui avaient des anticorps
nti-N positifs, 4 qui avaient un taux d’anti-N indéterminés, 21 qui
résentaient un taux d’anti-N non concluants et 28 patients qui
vaient des symptômes évocateurs de COVID-19 et pour lesquels
a sérologie anti-N était négative.

Tous les patients ayant une sérologie anti-N positive avaient une
érologie anti-S positive confirmant l’infection. La sérologie anti-S
st revenue négative chez l’ensemble des 28 patients présentant
es symptômes cliniques évocateurs d’une infection à SARS-CoV-

 sans séroconversion anti-N suggérant qu’aucun de ces patients
’ait réellement fait une forme de COVID-19. La sérologie anti-S a
ermis de rétablir le diagnostic de COVID chez 1 seul patient pour

equel la sérologie anti-N ne permettait pas de conclure de manière
ertaine (taux indéterminé) (Tableau 1 et Fig. 1).

.3. Effet des bDMARDs sur la réponse humorale
Sur les 283 patients suivis dans notre hôpital de jour, 85 %

taient sous bDMARDs avec une grande proportion de patients sous
ituximab (RTX) (n = 44) et Infliximab (IFX) (n = 136) compte tenu
u mode de recrutement de notre population d’étude (Tableau 1).
armi les 11 patients atteints d’une infection à SARS-CoV-2,

 étaient traités par méthotrexate (MTX) en association à une bio-
hérapie (54 %), 5 étaient sous IFX (45 %), 1 sous Abatacept (ABA)
9 %), 3 sous RTX (27 %), 1 sous corticothérapie seule (9 %) et 1 sous
INS seul (9 %). Trois patients ont été hospitalisés dans un service
e médecine conventionnelle pour leur infection à SARS-CoV-2. A

oter que deux d’entre eux étaient traités par RTX et ont nécessité
ne oxygénothérapie (Fig. 1).

Deux patients n’ont pas développé de réponse humorale (anti-N
égatif ou non concluante et anti-S négatif), l’un d’entre eux était
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Tableau 1
Caractéristiques des patients.

Tous patients confondus (N = 283) Patients avec PR (N = 140) Patients avec SpA (N = 143)

Séropositive Séronegative Séropositive Séronegative Séropositive Séronegative

N = 8 N = 275 N = 3 N = 137 N = 5 N = 138

Âge, a ± DS 51 ± 9 55 ± 14,9 54 ± 1 60 ± 14,2 49 ± 12 50 ± 14,2
Sexe  masculin, n (%) 4 (50) 101 (37) 0 (0) 22 (16) 4 (80) 79 (57)
Comorbidités

IMC  kg/m2, ± DS 28,4 ± 3,3 26,2 ± 9,5 27,8 ± 4,6 25,7 ± 6,1 28,8 ± 2,9 26,8 ± 5,8
Hypertension, n (%) 1 (12,5) 80 (29) 0 (0) 45 (33) 1 (20) 35 (25)
Diabète,  n (%) 1 (12,5) 26 (9) 0 (0) 14 (10) 1 (20) 12 (9)
Maladie  respiratoire chronique, n (%) 1 (12,5) 58 (21) 0 (0) 37 (27) 1 (20) 21 (15)

Symptômes de COVID-19 7 (87,5) 34 (12) 2 (67) 12 (9) 5 (100) 22 (15)
FR  positif 2 (67) 118 (86)
ACPA  positif 3 (100) 118 (86)
Érosive ou destructive 2 (67) 103 (75)
DAS  28, moyenne ± DS 1,7 ± 0,5 2,7 ± 1,1
�  DAS 28*, moyenne ± DS −0,3 ± 0,1 −0,01 ± 0,6
Axial  5 (100) 120 (87)
Périphérique 4 (80) 101 (73)
Sacro-iliite radiographique 4 (80) 76 (55)
HLA  B27 3 (60) 79 (57)
BASDAI,  moyenne ± DS 25,9 ± 22,3 31,2 ± 19,5
�  BASDAI**, moyenne ± DS −0,9 ± 0,2 −0,3 ± 0,7
Glucocorticoïdes, n (%) 1 (12,5) 84 (31) 1 (33) 74 (54) 0 (0) 10 (7)

dose  < 10 mg  par jour, n (%) 1 (100) 75 (89) 1 (100) 67 (91) 0 (0) 8 (80)
dose  � 10 mg  par jour, n (%) 0 (0) 9 (11) 0 (0) 7 (9) 0 (0) 2 (20)

csDMARDs, n (%) 7 (87,5) 176 (64) 4(100) 108 (79) 3 (60) 68 (49)
Méthotrexate 5 (62,5) 150 (55) 3 (100) 87 (63) 2 (40) 63 (46)
Léflunomide 0 (0) 12 (4) 0 (0) 11 (8) 0 (0) 1 (1)
Azathioprine 0 (0) 4 (1) 0 (0) 4 (3) 0 (0) 0 (0)
Sulfazalazine 1 (12,5) 4 (1) 0 (0) 0 (0) 1 (20) 4 (3)
Hydroxychloroquine 1 (12,5) 6 (2) 1 (33) 6 (4) 0 (0) 0 (0)
bDMARDs, n (%) 7 (87,5) 235 (85) 3 (100) 110 (80) 4 (80) 125 (91)

Anti  TNF
Etanercept seul 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (1)

Avec  MTX  0 (0) 4 (2) 0 (0) 2 (2) 0 (0) 2 (2)
Avec  autre csDMARD 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Infliximab seul 1 (12,5) 55 (20) 0 (0) 0 (0) 1 (20) 55 (40)
Avec  MTX  3 (37,5) 69 (25) 1 (33) 13 (9,5) 2 (40) 56 (41)
Avec  autre csDMARD 1 (12,5) 7 (3) 0 (0) 4 (3) 1 (20) 3 (2)

Adalimumab seul 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (1)
Avec  MTX  0 (0) 3 (1) 0 (0) 1 (1) 0 (0) 2 (1,5)
Avec  autre csDMARD 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Golimumab seul 0 (0) 2 (1) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (1,5)
Avec  MTX  0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Avec  autre csDMARD 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Autres  0 (0) 9 (3) 0 (0) 8 (6) 0 (0) 1 (1)
Abatacept seul

Avec MTX  0 (0) 12 (4) 0 (0) 12 (9) 0 (0) 0 (0)
Avec  autre csDMARD 0 (0) 2 (1) 0 (0) 2 (1,5) 0 (0) 0 (0)

Rituximab seul 0 (0) 10 (4) 0 (0) 10 (7)
Avec MTX  2 (25) 25 (9) 2 (67) 26 (19)
Avec autre csDMARD 0 (0) 6 (2) 0 (0) 6 (4,5)
Avec autre bDMARD 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 1 (1)

Tocilizumab alone 0 (0) 9 (3) 0 (0) 9 (7)
Avec MTX  0 (0) 9 (3) 0 (0) 9 (7)
Avec autre csDMARD 0 (0) 4 (1,5) 0 (0) 4 (3)
Avec autre bDMARD 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 1 (1)

Secukinumab alone 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Avec  MTX  0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Avec  autre csDMARD 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 1 (1)

Inhibiteur de JAK 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Tofacitinib seul

Avec MTX  0 (0) 3 (1) 0 (0) 3 (2) 0 (0) 0 (0)
Baricitinib seul 0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (1)

Avec  MTX  0 (0) 1 (0,5) 0 (0) 1 (1) 0 (0) 0 (0)

AI : {
* � DAS 28 :{(DAS 28 en juillet)–(DAS 28 en février)}/(DAS 28 in février) ** � BASD
TOCI  : TOCILIZUMAB.

traité par RTX en association avec du MTX, et l’autre était sous ABA

en monothérapie. Un patient avec une corticothérapie au long cours
avait une sérologie anti-N indéterminée mais une sérologie anti-S
positive.

h
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(BASDAI en juillet)–(BASDAI en février)}/(BASDAI en février) MTX  : Methotrexate

Comme  il a été suggéré que le RTX pouvait altérer la réponse

umorale, nous avons focalisé notre analyse descriptive sur les

 patientes infectées à SARS-CoV-2 et traitées par RTX (Fig. 2). La
atiente n◦1, traitée par RTX depuis 2013 à la dose de 1 g tous les
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Tableau 2
Caractéristiques des 11 patients avec une infection certaine par le SARS-CoV-2.

Patient COVID
confirmé

IgG antinu-
cléocapside

Anti-N
index

IgG anti
spike

Maladie Traitement Infection à
COVID19 infection
rapportée par
l’interrogatoire

PCR TDM Prise en
charge

Sévérité Oxygéno-
requérance

Patient 1 Sérologie +
symp-
tômes +
PCR + TDM

Positive 1,77 Positive PR MTX  + HCQ + RTX Céphalées, myalgies,
diarrhée, arthralgies,
toux d-sèche,
rhinorrhée, anosmie,
agueusie

positive typique ambulatoire Modérée non

Patient  2 Sérologie +
symp-
tômes +
PCR + TDM

Positive 2,78 Positive PR MTX  + RTX Fièvre, céphalées,
odynophagie, toux,
expectoration,
dyspnée, douleur
thoracique, myalgie,
diarrhée, anosmie,
agueusie

positive typique hospitalisation
en secteur
conven-
tionnel

Sévère oui

Patient  3 Sérologie +
symptômes

Positive 1,48 Positive SpA MTX  + IFX Toux, fièvre, myalgies douteuse NA ambulatoire Faible non

Patient  4 Sérologie +
symptômes

Positive 2,26 Positive SpA SSZ + IFX Fièvre, toux, céphalées,
anosmie, agueusie

NA NA ambulatoire Faible non

Patient  5 Sérologie +
symptômes

Positive 2,02 Positive SpA AINS Anosmie, agueusie,
céphalées

NA NA ambulatoire Faible non

Patient  6 Sérologie +
symptômes

Positive 6,41 Positive SpA MTX  + IFX Odynophagie, toux,
expectoration,
rhinorrhée, arthralgies,
myalgies

négative NA ambulatoire Faible non

Patient  7 Sérologie +
symptômes

Positive 3,28 Positive SpA IFX Anosmie, agueusie,
frissons

NA NA ambulatoire Faible non

Patient  8 Sérologie
sans
symptômes

Positive 1,44 Positive PR MTX  + IFX Asymptomatique NA NA ambulatoire Faible non

Patient  9 Sérologie
anti-S
positive

Indéterminée 0,58 Positive PR Corticoïdes Asymptomatique NA NA ambulatoire Faible non

Patient  10 Symptômes +
PCR + TDM

Non
concluante

0,21 Négative PR ABA Fièvre, asthénie,
agueusie

positive typique hospitalisation
en secteur
conven-
tionnel

Modérée non

Patient  11 Symptômes +
PCR + TDM

Négative 0,01 Négative PR MTX  + RTX Diarrhée, toux,
dyspnée

positive typique Hospitalisation
en secteur
conven-
tionnel

Modérée oui

AINS : anti inflammatoire non stéroidiens; MTX  : Méthotrexate HCQ : Hydroxychloroquine; RTX : Rituximab; SLZ : Sulfasalazine; IFX : Infliximab; Surligné en gris : patientes traitées par Rituximab.
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Fig. 1. Sérologie anti-S réalisée chez les 61 patients ayant une sérologie anti-N positive ou indéterminée ou non concluante ou ayant des symptômes cliniques suspect de
COVID19.
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Fig. 2. Analyse descriptive des trois

6 mois, a fait une infection à SARS-CoV-2 2 mois après sa dernière
perfusion et avait des anticorps anti-N détectables 4 mois après
l’infection et à 6 mois de la dernière perfusion de RTX. La patiente
n◦2, traitée depuis 2014 à la dose de 500 mg  par an, a fait un COVID-
19 9 mois après sa dernière perfusion et avait des anticorps anti-N
détectables 3 mois après l’infection et 12 mois après la dernière
perfusion de RTX. Finalement, la patiente n◦11, traitée depuis plus
de 10 ans à une posologie de 1 g tous les 9 mois, s’est infectée 7 mois
après sa dernière perfusion mais les anticorps anti-N n’étaient tou-
jours pas détectables 2 mois après l’infection. Tous les patients
avaient un taux non nul de CD19 au moment de la sérologie mais
celui-ci n’était pas disponible au moment de l’infection.

4. Discussion

La séroprévalence par détection d’IgG anti-N spécifique du
SARS-CoV-2 chez les patients atteints de rhumatismes inflamma-

toires chroniques au cours de la première vague était relativement
faible (2,83 %) par rapport à une cohorte de sujets sains évalués
entre janvier et mai  2020 en Ile de France (IDF) dans l’étude EPI-
COV (5,7 % par sérologie anti-N) [16]. Néanmoins, ce résultat est
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ohérent avec ceux obtenus dans d’autres services de rhumato-
ogie en Allemagne (2,27 %) et en Italie (2,03 %) [4,5]. Ce taux
elativement faible retrouvé dans notre population peut s’expliquer
ar le grand respect des mesures de confinement et de protec-
ion comme  précédemment rapporté [9], ou par l’utilisation de
DMARDs qui pourrait réduire la réponse humorale contre le
ARS-CoV-2 [10–12]. Par cette approche systématique, nous avons
u identifier deux patients asymptomatiques (18 % des patients

nfectés), ce qui signifie que le taux d’infection par le COVID-
9 pourrait être sous-estimé dans cette population spécifique de
atients atteints de PR et de SpA traités principalement par des
DMARDs. Au cours de la même  période d’exposition, seuls 3,7 %
e la population saine de l’IDF présentaient une sérologie anti-

 positive et étaient asymptomatiques [16]. Cette observation
uggère qu’un dépistage sérologique systématique pourrait être
mportant chez les patients traités par DMARDs, si l’on considère
ue la politique de vaccination et le nombre de doses de vaccin
épendent du statut « infecté » ou non par le COVID-19. Quoi
u’il en soit, ce faible taux de séroconversion démontre la faible

roportion de patients avec une protection humorale et renforce

’importance d’étendre la couverture vaccinale dans cette popula-
ion.
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Dans cette étude, nous avons montré que l’utilisation d’un test
sérologique détectant les anticorps IgG contre la nucléocapside du
SARS-CoV-2 est une stratégie efficace pour le diagnostic de la mala-
die COVID-19 en sachant que les anticorps anti-N, contrairement
aux anticorps anti-S, ne sont pas induits par les vaccins actuelle-
ment disponibles. Un dépistage supplémentaire par une sérologie
anti-S n’a pas semblé améliorer la précision du diagnostic pour la
plupart des patients puisqu’elle n’a permis de redresser le diagnos-
tic que pour un seul patient avec une sérologie anti-N indéterminée.
Néanmoins, comme  nous n’avons pas recherché systématiquement
l’anticorps anti-S, il est possible que certains patients asymptoma-
tiques avec une sérologie anti-S positive n’aient pas été dépistés par
notre stratégie comme  cela a été montré précédemment [16]. Dans
cette situation, le pourcentage de patients asymptomatiques serait
encore plus élevé par rapport à celui observé chez les témoins sains.
De plus, les patients asymptomatiques ou pauci-symptomatiques
seraient ceux pour lesquels la réponse immunitaire est plus faible
[17].

La capacité des médicaments immunomodulateurs à réduire la
réponse humorale contre le SARS-CoV-2 a été récemment suggérée
[12–14]. Dans notre étude, une sérologie anti-N négative, indéter-
minée ou non concluante était retrouvée chez un patient sous RTX
(33 %), un patient sous ABA (33 %) et un patient sous glucocorti-
coïdes (33 %) malgré une infection certaine au COVID-19. Or, il a été
démontré que ces traitements altèrent la réponse humorale après
la vaccination [18]. Ces traitements pourraient donc empêcher le
développement d’une bonne réponse humorale. Récemment, il a
été constaté que les patients traités par RTX étaient plus enclins
à développer une maladie grave [19,20] et pouvaient être exposés
à un risque de réinfection [21]. Ceci pourrait être la conséquence
d’une réponse immunitaire absente ou inefficace à cause du traite-
ment par RTX. D’Silva et al. suggèrent que la durée du traitement par
RTX, la dose et le délai entre la dernière dose de RTX et l’infection
par le SARS-CoV-2 peuvent avoir un impact sur la réponse immu-
nitaire et la gravité de l’infection à SARS-CoV-2 [12,14]. Dans une
autre étude incluant 5 patients traités par RTX, tous sauf un avaient
développé une réponse humorale malgré l’absence de lymphocytes
B CD19+ circulants pour deux d’entre eux [13]. Dans notre étude,
2 sur les 3 patientes traitées au long cours par RTX ont pu déve-
lopper une réponse humorale sans conséquence de la dose, du
rythme et de la durée entre la dernière perfusion et le début de
l’infection par le SARS-CoV-2, et ceci malgré une profonde déplé-
tion en lymphocytes B (CD19 indétectables) pour une des patientes
(Figure 2). La troisième patiente sous RTX qui n’a pas développé
d’anticorps suite à l’infection, présentait à la fois une déplétion en
lymphocytes B et une hypogammaglobulinémie, deux paramètres
biologiques qui pourraient être de première importance pour le
développement d’une bonne réponse humorale. Tous les patients
traités par RTX présentaient une atteinte pulmonaire du COVID-
19, mais seule la patiente 2 présentait une maladie sévère avec
une atteinte pulmonaire peu étendue (< 25 %) malgré l’absence
d’hypogammaglobulinémie, la persistance de lymphocytes B circu-
lants (quantifiée 3 mois après l’infection par le SARS-CoV-2), et la
production d’anticorps spécifiques contre le SARS-CoV-2. D’autres
études sur un plus grand échantillon de patients seront nécessaires
pour examiner en détail la réponse immunitaire contre le SARS-
CoV-2 chez les patients sous IS. Il est important de noter que la
réponse humorale détectée dans le sang périphérique évoquée ci-
dessus ne résume pas l’ensemble de la réponse immunitaire. Les
réponses cellulaires et humorales nasopharyngées, basées princi-
palement sur la sécrétion d’IgA, pourraient également avoir une
importance dans la lutte contre le SARS-CoV-2.
En conclusion, la séroprévalence contre le SARS-CoV-2 chez
les patients atteints de rhumatismes inflammatoires chroniques,
majoritairement traités par bDMARDs, était de 2,83 %. Parmi
les patients infectés, 18 % étaient asymptomatiques. L’approche
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iagnostique combinant l’interrogatoire des patients et la sérologie
nti-N semble être une stratégie efficace pour détecter les infec-
ions par le SARS-CoV-2. La capacité de séroconversion sous RTX
emble dépendre à la fois de la présence des lymphocytes B et de
’absence d’hypogammaglobulinémie mais des études sur un plus
rand nombre de patients sont nécessaires. En ce qui concerne la
ravité de l’infection par le SARS-Cov-2, une attention particulière
oit être portée aux patients traités par RTX, indépendamment de

a séroconversion, de l’hypogammaglobulinémie et de la déplétion
n lymphocytes B.
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