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CellDIVE  le workflow
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IDENTIFICATION DES 
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TISSUS HUMAINS ET SOURIS

IDENTIFICATION DES ANTICORPS
(ANTICORPS MONOCLONAUX ET POLYCLONAUX)

• Cellules tumorales, cellules immunes, le stroma, les cellules endothéliales,…

• Analyse de l’expression de chimiokines, étude de la prolifération
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IDENTIFICATION DES ANTICORPS
(ANTICORPS MONOCLONAUX ET POLYCLONAUX)

• Cellules tumorales, cellules immunes, le stroma, les cellules endothéliales,…

• Analyse de l’expression de chimiokines, étude de la prolifération

VALIDATION ANATOMOPATHOLOGISTE

CONCEPTION DU PANEL

anti-PD-L1

Dr Céline RAGUENES-NICOL Irset - Inserm UMR_S 1085
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7ème cancer le plus fréquent 

3ème cancer le plus mortel

Pas de traitement curatif sauf

→ Chirurgie

→ Transplantation

Sous conditions favorables

Incidence par âge pour 100 000 individus.

Epidémiologie du Carcinome Hépatocellulaire



Le CHC survient dans 80% des cas sur un foie fibro-inflammatoire

Physiopathologie du Carcinome Hépatocellulaire (CHC)

Adapté de Pellicoro et al., Nat. Rev. Immun., 2014

Lésions

prénéoplasiques
CHCFoie sain Fibrose Cirrhose

Lésions chroniques fibro-inflammatoires:

• Infections virales

• Abus d’alcool

• MASLD (Metabolic Dysfunction- Associated Steatotic Liver Disease)

• Maladies génétiques (e.g., hémochromatose). 



Désert et al., Hepatology 2017

Ng et al., Hepatology 2017 (Editorial)

Désert et al., World Journal of Gastroenterology 2018

Desquilles et al., Scientific Reports 2022

Désert et al., Hepatology 2023

Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)

Carcinome hépatocellulaire : hétérogénéité moléculaire 



Carcinome hépatocellulaire: hétérogénéité macroscopique

© Laboratoire d’Anatomie Pathologique, Centre de Ressources Biologiques Santé – CHU de Rennes



Désert et al. Int. J. Bioch. Cell Biol. 2016

Mebarki et al., Oncotarget 2016 

Cox, Nat Reviews Cancer 2021

Stroma tumoral
Matrice Extracellulaire

(matrisome)

Carcinome hépatocellulaire: hétérogénéité macroscopique



Carcinome hépatocellulaire (0.5X)

HES

Carcinome hépatocellulaire : 
Nids de Fibrose

Carcinomes hépatocellulaires (20X)

HES



Mebarki et al., Oncotarget (2016)

Carcinome hépatocellulaire : 
Nids de Fibrose et Marqueurs de Cellules Souches/Progénitrices du Cancer 



David Goodsell,

Scripps Research Inst.

La Jolla, California

Collagènes

Laminines

Proteoglycanes

La Matrice Extracellulaire



Survie globale Survie sans récidive

11-genes fibrous nest

signature

AFP (>300 ng/ml)

Age

Main tumor size (>5 cm)

BCLC staging

Hazard Ratio Hazard Ratio
          

                        

            

1 1.5 2 2.5 3 1 1.5 2

P=0.001 P=0.002

P=0.03P=0.06

P=0.01

P=0.23

P=0.11

P=0.77

P=0.28

P=0.82

P=0.77

P=0.83
P=0.001

P=0.53

P=0.04

P=0.86

P<0.001

P <0.001

P<0.001

P<0.001

Analyse du Matrisome des Nids de Fibrose du Carcinome Hépatocellulaire Humain

Désert et al., Hepatology 2023

Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)

Protéines de la matrice extracellulaire associées

à la survie des patients, après résection de la tumeur  



Désert et al., Hepatology 2023

Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)

Co-détection de protéines validées

Visualisation du Matrisome des Nids de Fibrose du Carcinome Hépatocellulaire



Désert et al., Hepatology 2023

Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)

CD31 CD45 ACTA2

ELN POSTN FBN1

Co-détection de protéines validées

Visualisation du Matrisome des Nids de Fibrose du Carcinome Hépatocellulaire
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Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)

Co-détection de protéines validées

Visualisation du Matrisome des Nids de Fibrose du Carcinome Hépatocellulaire
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Kanzaki et al., Hepatology 2023 (Editorial)
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CD45
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ELN
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Co-détection de protéines validées

Visualisation du Matrisome des Nids de Fibrose du Carcinome Hépatocellulaire



Matrisome Analysis of hepatocellular carcinoma fibrous nests
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M i c ro s c o p i e  M u l t i m o d a l e
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anti-PD-
L1

Spectroscopie Raman

sPLS-DA analysis

SRS Stimulated Raman Scattering

CARS Coherent Anti-Stokes Raman 

Spectroscopy

Second harmonic generation
(SHG)

Coloration Picrosirius

Quantification Picrosirius

M u l t i p l e x i n g  C e l l  D I V E  

Before

Capture

M i c r o s c o p i e  m u l t i m o d a l e  s a n s  m a r q u a g e

M I C R O D I S S E C T I O N
P A R  C A P T U R E  L A S E R  

After

K. Rouger : Physiopathologie Animale et 
bioThérapie du muscle et du système nerveux -

UMR 703 (PAnTher)

Laurence Dubreil : APEX PAnTher INRAE/Oniris
Ecole nationale vétérinaire de Nantes
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MERCI 
de votre attention

Marine SEFFALS : marine.seffal@univ-rennes.fr

Anthony SEBILLOT : anthony.sebillot@univ-rennes.fr
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