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Que sont les veésicules extracellulaires?

Extracellular vesicles are
emitted by all cells

Extracellular vesicles carry
biological material from their
cell of origin

\“GCeII
tress
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VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie

~ For the patient:
\ asimple blood draw

We leverage
extracellular vesicles




VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie

Maladie
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Cirrhose
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T des VE hépatocytaires plasmatiques dans la cirrhose
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Elkrief et al., J Hepatol 2023



Facteurs influencant les taux de VEs hépatocytaires
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T des VE hépatocytaires plasmatiques dans la cirrhose
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Les VEs hepatocytaires predisent la mortalitée

Incidence cumulée de déces
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VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie
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Analyse proteomique de VE plasmatiques

Plasma pauvre
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Analyse proteomique de VE plasmatiques
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Marquage TFRC sur les VEs

Huh7
Healthy 2
Healthy 1
Patient 10
Patient 9
Patient 8
Patient 7

Total Protein

MET : marquage anti-TFRC



Les Huh7 traitées avec du fer relarguent des
VEs TFRC+
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A new test to detect MASH based on EVs

Derivation cohort

NASHTest FAST RESOLVE score
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RESOLVE score encompasses: EVs carrying marker X, sex, and two others biomarkers routinely used in clinical practice

Same in validation cohort
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1¢r¢ application : dépister les patients a risque de progression pour

inclure dans les essais cliniques

%}\ Patients avec facteurs de
risque
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2€Me gpplication : dépister les patients a risque de progression pour
orienter chez le spécialiste

Patients avec facteurs de
risque

Répéter sous 3 ans

a1 Adresser au spécialiste
(généraliste)

17



Deuxieme application : suivre l'efficacité des traitements

Résolution de la MASH Notre solution : le suivi thérapeutique
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VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie
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https://decision-for-liver.eu/

VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie
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Des signatures comprenant des sous-populations de VE pourraient
étre des biomarqueurs utiles




on systems approaches
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Mortalité a 90j selon le nombre de VE élevees @I;ECISI’“N
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This project has received funding from the European Union’s Horizon 2020 research and innovation programme under grant agreement No 847949.



TNC : TENASCIN C

Immunohistochimie anti-TNC
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Valainathan, Tanguy et al.; in preparation



FCGBP : Fc Gamma Binding Protein

MET
marquage anti-FCGBP
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OLFM4 :

Olfactomedin 4
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Les VE améliorent la prediction de la mortalité %ECISI N
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VEs : biomarqueurs dans les maladies du foie
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Les VEs hépatocytaires prédisent la decompensation
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RHU LIVER-TRACK : vers un nouveau .’

management guidé par les VEs -—ee’
LIVER TRACK

Liver diseases extracellular
vesicles as biomarkers
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CONCLUSION

« La composition des VE plasmatiques est modifiee dans les
maladies du foie

* Les VE refletent les atteintes tissulaires et peuvent predire
I'evolution des malades

 Les VE sont aussi des acteurs clés de la communication entre
les organes :
v' Tumeurs, intestin et tissus adipeux = foie
v Foie (VE agées, grasses, cirrhotiques)
=>» arteres, tissu adipeux et coagulation
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