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INTRODUCTION

Le Carcinome Hépato-Cellulaire (CHC) est la troisiéme cause de mortalité par cancer dans le monde. Le CHC développé sur stéatopathies non alcooliques (Non
Alcoholic Fatty Liver Disease ou NAFLD) survient dans 40% des cas en I'absence de cirrhose et échappe donc au dépistage systématique. En conséquence, il est
essentiel de découvrir de nouveaux biomarqueurs du CHC et des pathologies prédisposantes comme la NAFLD et d'améliorer les connaissances sur les relations entre
obésité, insulino-résistance, NAFLD et CHC.

PATIENTS ET METHODES
L'étude a inclus 27 patients candidats a une hépatectomie. L'analyse métabolomique a porté sur 27 paires de tissus hépatiques associant Tissu Tumoral (TT) et Tissu
Non Tumoral (TNT) prélevé a distance de la tumeur. Les extraits tissulaires aqueux et lipidiques ont été analysés en Spectroscopie *H-RMN a 400 MHz. Les données
spectrales ont été analysées par des méthodes statistiques multivariées (Analyse en Composante Principale/ACP et Orthogonal Partial Least Statistical Discriminant
Analysis/OPLS-DA) et ont été confrontées aux données histologiques.

RESULTATS

Nos résultats portent sur I'étude des tissus hépatiques des 27 patients présentant respectivement un CHC (n = 24), une Hyperplasie Nodulaire Focale (HNF) (n = 1),
une métastase hépatique de cancer colorectal (n = 2). Les CHC des 24 patients sont associés a une pathologie hépatique sous-jacente évoluée au stade de cirrhose
(n =7) ou a une pathologie stéatosique non cirrhotique (n = 17).
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PLS-DA Score plot PLS-DA Loading Plot
Tissus

Chez les patients porteurs d'un CHC sur foie non cirrhotique, la PLS a permis de
discriminer 3 groupes et de souligner le gradient de transformation du tissu sain
vers la stéatose et la stéatose vers le CHC. Les tissus sains (tissus "controles" des
patients porteurs de métastases et d'HNF) se caractérisent par |'expression de
choline et de glycérophosphocholine, témoin de l'intégrité du métabolisme

hospholipidique ire. Les tissus stéatosiques se disti par une
accumulation de glucose, signature métabolique d'insulino-résistance. La
deuxié est la sigl effet Warburg, a savoir I'accumulation

intra-tumorale de lactate associée a un faible taux de glucose.
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CONCLUSION
L’ étude met en évidence des biomarq mé g é du CHC en général et du CHC développé sur NAFLD ainsi que le pouvoir discriminant de I'analyse du métabolome
hépatique.
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