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Cellules endothéliales du foie & NASH

* Quelles modifications des cellules endothéliales hépatiques?
* Qu’est-ce gui cause ces changements ?

* Quelles en sont les consequences ?
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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Fonction endothéliale
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La dysfonction endothéliale précede I'inflammation hépatique
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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Capillarisation des cellules endothéliales hépatiques dans la NASH

Miyao,
PloS One, 2015
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La capillarisation précede la NASH : CD34 chez des patients
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La capillarisation précede la NASH : CD34 chez des patients

Morphomeétrie Score périportal Score lobulaire
20- o~ 100- 100-
~ N
"—n -: O‘ -1 -.: e *
2 S = 804 £ 2 80-
v 15- 2% — S -
o Y
g - ﬂ Q N O
N c = =
- o © 60- € o 60-
o £ 20 o
» = 10- R = 8
23 2% 404 89 4 T
£ RS 5 &
=] _ ° S
z : ; \ / = 20- X2 20-
Q L=
0-t—— T 0 T I 0 1 1
No NAFLD NAFL No NAFLD NAFL No NAFLD NAFL
(N=10) (N = 30) (N=10) (N =28) (N=10) (N=27)
38 patients eévalués pour inclusion dans I'essai NATIVE Rautou et al. AASLD 2021

Immunomarquage CD34 Francque, NEJM 2021



Cellules endothéliales du foie & NASH

* Quelles modifications des cellules endothéliales hépatiques?
« Qu’est-ce gqui cause ces changements ?

* Quelles en sont les consequences ?
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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Capillarisation et stéatose : pas de lien chez les malades
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La Ballonisation

Ballonisation grade 2
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Capillarisation et ballonisation : pas de lien chez les malades

Morphomeétrie Score périportal Score lobulaire
30- KW: p=0.23 100 - CA: p =0.427
100 CA: p = 0.085
80- _ _
) 80
> 2 55 e T
8 ?; % 609 3 § 60— T
@ 2L 2.
: g8 5 5
§ S £ 3
S S c?l- 40- ‘gﬁ 40—
g 10- * 5 S
E -
2
20- 20—
0 1 T 0 1 | 0 T T
0 1 2 0 1 2 0 1 2
(N=35) (N=62) (N=151) (N=33) (N=63) (N=150) (N=32) (N=63) (N =150)
Hepatocyte ballooning (CRN-B stage) Hepatocyte ballooning (CRN-B stage) Hepatocyte ballooning (CRN-B stage)
. V4 V4 [] . ’ .
248 patients évalués pour inclusion dans |'essai NATIVE Rautou et al. AASLD 2021

Immunomarquage CD34 Francque, NEJM 2021



Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)

* Ox-LDL ou acides gras 9%
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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De faibles doses de TNFa et IL6 induisent un défaut d’autophagie
endothéliale
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)

* Ox-LDL ou acides gras @,
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Les forces mécaniques :
contraintes de cisaillement liées 3 une 4 du diamétre sinusoidal
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Cellules endothéliales sinusoidales du foie (LSECs)
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Cellules endothéliales du foie & NASH

* Quelles modifications des cellules endothéliales hépatiques?
« Qu’est-ce gqui cause ces changements ?

* Quelles en sont les consequences ?



Capillarization et inflammation hépatique chez les malades avec NALFD
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Role de I'’endothélium du foie dans lI'inflammation hépatique
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Role de I'’endothélium du foie dans lI'inflammation hépatique
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Capillarisation endothéliale et fibrose hépatique dans la NAFLD
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Réle de I'endothélium hépatique dans la fibrose hépatique
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Réle de I'endothélium hépatique dans la fibrose hépatique

Conditions physiologiques Syndrome metabolique
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Conclusion: role de I'endothélium hépatique dans la NASH
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