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Geis et al., JCI, 2019

Autoantibodies directed against neurotransmitters in psychiatry
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Dalmau et al., Lancet Neurol., 2008

Case of the autoantibodies directed against NMDA receptor in encephalitis



17/06/2026

Secrétariat général pour l'investissement

4

Jezequel et al., Nature Commun., 2017

NMDAR-AAb detection in patients diagnosed with schizophrenia
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Clinical relevance: ongoing clinical trials (UK & France)

Zandi et al 2014
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FrenchMinds WP1
Screening for AAbs in the cohort

NEW Detection Method
Detection of Autoantibody against NMDAR by Cytometry (DANC)
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FrenchMinds WP1
Screening for AAbs in the cohort

NEW Detection Method
Detection of Autoantibody against NMDAR by Cytometry (DANC)

Proof-of-concept
New method for pan-autoAb

detection
Urgent need to screen
pathogenic pan-AAbs
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Pre-clinical investigation
WP2 Autoimmunity Project
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Can we use existing drugs to prevent AAb-mediated dysfunction?
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Opportunity for a clinical trial within the
PEPR framework to use esketamine to
treat patients with circulating AAbs!
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Clonal diversity: a key challenge



1. Intérêt du récepteur cholinergique
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Uwe MASKOS (Pasteur Inst.)



Génétique humaine: GWAS schizophrénie
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Rôle des auto-anticorps nicotiniques

17/06/2026

Secrétariat général pour l'investissement

16

Sous-titre



2. Analyse des auto-anticorps
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Culture des PBMC

17/06/2026

Secrétariat général pour l'investissement

18



Les clonages effectués
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Texte de niveau 1
• Texte de niveau 2

 Texte de niveau 3
• Texte de niveau 4

 Texte de niveau 5

Sous-titreSort Date Cohort Sample Cells
in vial

Total cells
sorted

Clones with
a7 ECD reactivity

A 18/05/2024 I-GIVE IG-001-681
IG-001-622

4 · 105

1 · 106
96
460

-
1

D 22/01/2025 I-GIVE IG-001-137 4,73 · 106 490 19

E 13/02/2025 I-GIVE IG-001-681 2,71 · 106 249 11

F 13/02/2025 I-GIVE IG-001-325 4,43 · 106 6 1

G 07/04/2025 I-GIVE IG-001-331 9,70 · 106 288 1

H 07/04/2025 I-GIVE IG-001-628 3,65 · 106 204 2



Séquençage des auto-anticorps (AAc)
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Caractérisation biochimique
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Mesures de l’affinité des AAc
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Modélisation du site de liaison
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Docking alpha 7 nAChR vs Antibody A F(ab)´2

F(ab)´2 nAChR ⍺7 F(ab)´2 nAChR ⍺7



3. Prospectives: la genèse des AAb
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Prospectives: les AAb du LCR
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Preliminary evidence:
convergence of excitatory/inhibitory unbalance between

different Aabs!
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Conclusions (1/1.5 an après démarrage WP2 ImmunoPsy)

 Identification de molécules (cliniquement pertinentes) qui peuvent réduire les
effets pathogéniques des AAcs. Test de Nouvelles molecules en cours.

 Identification d’effets moléculaires convergents entre différents AAcs

 Production d’AAcs monoclonaux nicotiniques. Pipeline en cours pour d’autres
AAcs.

WP1 – FrenchMinds: nouvelle méthode de detection à haute sensibilité prête!


