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* Les HCL ont participé au déevelopement du test JI BIOFIRE et ont
recu des financements de la part de bioMeérieux

 bioMeérieux a fourni gracieusement tous les tests pour I'étude
multicentrigue internationale et nationale présentée
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Nouveaux outils diagnostiques

e OQOutils moléculaires +++
* Perspectives dans le domaine de la culture

* Perspectives dans le domaine des biomarqueurs
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2022 : avenement de I'approche syndromique dans les [OA

Symptoéme = caractéristique apparente chez le patient (ex : douleur)
SOEGO Signe = un indicateur quantifiable de la maladie (ex : fievre)
Syndrome = combinaison de signes et de symptomes qui apparaissent ensemble
dans le cadre un cadre nosologique

FilmArray® Technology — BIOFIRE ?Eﬁéiuﬁ!?i‘w"iui@,!}Mwmtmf
* PCR multi-multiplex d’un panel ciblé de 31 pathogenes o B
+ des mécanismes de resistances a impact majeur
* Préparation/manipulation ultra-simplifiée (< 5 minutes) .. ==& o
* Dispositif sous format de poche S 6=
e Test automatise simplifié (run time = 1 heure) - W\
* Resultats directement interprétés et interpretables TR

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022 BioFire® Torch Instrument



Résultat disponible
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Insert Pouch into
Loading Station

200 euros

Inject Hydration
Solution

Add Sample

Inject Sample
Buffer and Sample

Insert Pouch into
FilmArray and Start Run

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022



DA

£/
7
%9010 ywoN®>

GRAM-POSITIVE BACTERIA

Anaerococcus prevotii/vaginalis
Clostridium perfringens

Cutibacterium avidum/granulosum

Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Finegoldia magna
Parvimonas micra
Peptoniphilus
Peptostreptococcus anaerobius
Staphylococcus aureus
Staphylococcus lugdunensis
Streptococcus spp.
Streptococcus agalactiae
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes

BIOFIRE®
JOINT INFECTION (JI) PANEL

1 Test. 39 Targets. ~1 Hour.

GRAM-NEGATIVE BACTERIA

Bacteroides fragilis
Citrobacter

Enterobacter cloacae complex
Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Kingella kingae

Klebsiella aerogenes
Klebsiella pneumoniae group
Morganella morganii
Neisseria gonorrhoeae
Proteus spp.

Pseudomonas aeruginosa
Salmonella spp.

Serratia marcescens

YEAST

Candida spp.
Candida albicans

ANTIMICROBIAL
RESISTANCE GENES
Carbapenemases

IMP

KPC

NDM

OXA-48-like

VIM

ESBL
CTX-M

Methicillin Resistance
mecA/C and MREJ (MRSA)

Vancomycin Resistance
vanA/B
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Validé officiellement uniguement
sur les liquides articulaires




& o
2 BIOFIRE®
= :
: JOINT INFECTION (JI) PANEL
o o
2, S5
>
* * 1Test. 39 Targets. ~1 Hour.
~ GRAM-POSITIVE BACTERIA ~ GRAM-NEGATIVE BACTERIA ~ ANTIMICROBIAL
Anaerococcus prevotii/vaginalis Bacteroides fragilis RESISTANCE GENES
Clostridium perfringens . Citrobacter ~ Carbapenemases
Cutibacterium avidum/granulosum Enterobacter cloacae complex IMP
Enterococcus faecalis Escherichia coli - KPC
Enterococcus faecium Haemophilus influenzae NDM .
Finegoldia magna . Kingella kingae ~ OXA-48-like Cl b I eSS man q ua nte S
Parvimonas micra Klebsiella aerogenes : VIM
Peptoniphilus . Klebsiella pneumoniae group o N
Peptostreptococcus anaerobius  Morganella morganii . ESBL S tap h yl ococcus ep I d ermi d’ S
Staphylococcus aureus Neisseria gonorrhoeae ﬁ CTX-M C t ° b t °
Staphylococcus lugdunensis ~ Proteus spp. utipactrerium acnes
Streptococcus spp. Pseudomonas aeruginosa Methicillin Resistance
Streptococcus agalactiae Salmonella spp. ~ mecA/C and MREJ (MRSA)
Streptococcus pneumoniae ~ Serratia marcescens Stap h y I o Coques b Ian cs
Streptococcus pyogenes | Vancomycin Resistance Coryn e bac terium spp
~ YEAST ~ vanA/B
Candida spp.

Candida albicans

—>Especes impliquées dans les infections ostéo-articulaires chroniques
—Contaminants ++ / flores cutanées / Faux positifs trop nombreux
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Etude prospective
international
multicentrique sur
1544 liquides
articulaires

75 FP (4,5%)
mais Gold Standard
imparfait !!!

20 FN

Capacité a détecter
les infections
polymicrobiennes

Analyse des discordances entre résultats de culture vs appproche syndromique JI BIOFIRE

False positive results

False negative results

Target n Positive Relevant Culture of the same n Positive
independant prior bacteria in another independant
molecular antimicrobials  sample/past history molecular
assay of infection assay
Total 75 72 29 17 20 16
Enterococcus faecium 2 2 1 1
Finegoldia magna 0
Parvimonas micra - - - - 1 1
Peptoniphilus 1 1 0 0
Peptostreptococcus anaerobius 3 3 1 0
Staphylococcus aureus 22 19 9 5/2 7 6
Staphylococcus lugdunensis 3 3 1 1/1
Streptococcus spp. 12 12 7 4 6 4
Bacteroides fragilis 1 1 1 0
Enterobacter cloacae complex 2 2 2 0 2 2
Escherichia coli 1 1 1 0
Haemophilus influenzae 1 1 0 0
Kingella kingae 6 6 3 0
Klebsiella pneumoniae group 1 1 0 1 1 1
Morganella morganii 2 2 0 1
Neisseria gonorrhoeae 3 3 1 0
Proteus spp. 4 4 1 0
Pseudomonas geruginosa 3 3 1 1
Serratia marcescens 1 1 0 0
Candida 1 1 0 0 3 2
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Analyse des discordances entre résultats de culture vs appproche syndromique JI BIOFIRE

E False positive results False negative results

Target n Positive Relevant Culture of the same n Positive
>, independant prior bacteria in another independant
‘. molecular antimicrobials  sample/past history molecular
So B O" assay of infection assay
Total 75 72 ( 29 s z :: > 20 16
Etude prospective Enterococcus faecium 2 2
] . Finegoldia magna 0 0
mternatlonal Parvimonas micra - - - - 1 1
multicentrique sur Peptoniphilus 0 0
15 4 4 | |q u | d es Peptostreptococcus anaerobius 1 0
. . Staphylococcus aureus 22 19 9 5/2 7 6
d rt|CU Ia ITES Staphylococcus lugdunensis 3 3 1 1/1
Streptococcus spp. 12 12 7 4 6 4
75 FP ( 4, 5%) Bacterzides fralgilis l 1 1 1 0
. Enterobacter cloacae complex 2 2 2 0 2 2
mais Gold Standard Escherichia cofr ) . ) o
Im pad rfait 11 Haemophilus influenzae 1 1 0 0
Kingella kingae 6 6 3 0
Klebsiella pneumoniae group 1 1 0 1 1 1
20 F N Morganella morganii 2 2 0 1
Neisseria gonorrhoeae 3 3 1 0
Capacité a détéctés Proteus spR. | 4 4 1 0
. ) Pseudomonas geruginosa 3 3 1 1
|eS I nfe Ct 10S Serratia marcescens 1 1 0 0
polymicrobiennes Candida 1 1 0 0 3 2
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Etude BIOFIRE JI Panel — France vie réelle

' * Juillet 2021- Mai 2022 avec soutien de bioMérieux V. aoad | &
. o v AN
SOfco® * 6 laboratoires : 5 laboratoires hospitaliers +1 laboratoire privé %mj; AEY ‘“‘L
:‘J\. ;o 4 g o~
* Liquides synoviaux uniquement collectés de patients avec arthrites aigués %ji\ww /f |
L)y

i -y
s + p)
o Critéres d’inclusion ADULTES M\ém M

=> Criteres ICM Philly 2018 et EBJIS 2021
e Arthrite aigué sur articulation native ou prothese
* Ligquide synovial avec GB > 1700 BG/ul et > 65 % polynucléaires pour prothése

ou fistules en continuité avec l'articulation ou visualisation de la prothese

o Criteres d’inclusion ENFANTS

= Impotence fonctionnelle avec douleur avec des signes cliniques ou biologiques
d’infection 10



Résultats préliminaires

N = 319 liquides articulaires collectés chez 319 patients

318 résultats disponibles = seulement un ininterprétable !

Vrai Positif (VP) Vrai Négatif (VN) | Faux Positif (FP)

BF+ / Culture+ ou autres tech BF- / Culture - BF+ / Culture -

149 (47%) 131 (41%) 0

Faux Négatif (FN)

En cours d’investigation

BF- / Culture + ou autres tech
33 (10%)

18 (6%) : non inscrit au panel = « missing target » (10 S. epidermidis, 2 S. capitis, 2 C. acnes, 4 others)
e 15 (5%): “vrai” FN = - défaut de sensibilité du test BioFire JI panel ?
- trés faibles inoculum = effet sampling ? (pour au moins 8 des cas (Boite-/flacon+)

- 85, aureus, 4 P. aeruginosa, 1 E. coli, 1 N. gonorrhoeae, 1 P. micra

11



Approche syndromique JI BIOFIRE
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Excellente performance de I'approche syndromique BIOFIRE® JI panQ
e Genes de résistance : tous détectés
Mais positionnement du test a discuter du fait des trous dans le panel

» Urgences vs chirurgie orthopédique ; aigué vs chronique

@

 Positionnement du test a discuter en RCP (en seconde intention si ATB) % ‘(

e Etudes médico-économiques réquises 200/€ par test

— Added medical value ?

= Nécessité d'avoir une vision globale de l'utilité du BIOFIRE JI Panel

S e ——
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Semi-automatiseé

200-300/€ - Results in 5-6 hours !!
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ITIIMPLANT &
TISSUE
INFECTION
APPLICATION

UNYVERO L4 LYSATOR UNYVERO C8 COCKPIT UNYVERO A50 ANALYZER
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UNYVERO APPLICATION CARTRIDGES < : l I ret I S

Curetis to Launch Next Generation CE-IVD Unyvero
Implant and Tissue Infection Application Cartridge
- Launch follows successful completion of CE Performance Evaluation Study

- ITI now covers 102 diagnostic targets, including 85 pathogens and 17
resistance markers



Approche syndromique et IOA — Unyvero Curetis
| croue ]| eamiocen Ml cene | resistanos acamst

Universal Bacteria aac(6)aph2”) Aminoglycoside
Staphylococcus aureus ermaA Macrolide/Lincosamide
Coagulase negative staphylococci ermcC Macrolide/Lincosamide
Streptococcus spp. mecA Oxacillin
Streptococcus agalactiae mecC (LGA251) Oxacillin
Streptococcus pneumoniae vanA Vancomycin
Gram-positive bac- - =
teria Streptococcus pyogenes / dys- vanB Vancomycin
alactiae
= aacA4 Aminoglycoside
Granulicatella adiacens N i
ctx-M 3rd generation Cephalosporins
Abijotrophia defectiva
kpc Carbapenem
Enterococcus spp.
imp Carbapenem
Enterococcus faecalis
ndm Carbapenem
Corynebacteriaceae Corynebacterium spp.
oxa-23 Carbapenem
Citrobacter freundii / koseri
o ) oxa-24/40 Carbapenem
Escherichia coli
oxa-48 Carbapenem
Enterobacter cloacae complex
oxa-58 Carbapenem
Enterobacter aerogenes
Enterobacteriaceae vim Carbapenem

Klebsiella pneumoniae

Klebsiella oxytoca

Klebsiella variicola

Proteus spp.

Non-fermenting Acinetobacter baurmannii complex
bacteria

Pseudomonas aeruginosa

Propionibacterium acnes

Anaerobic bacteria Finegoldia magna ITI IMPLANT &
Bacteroides fragilis group TISSUE
Candida spp. INFECTION

APPLICATION

Candida albicans

Fungi Candida glabrata

l.orientalis (C.krusei)

Candida tropicalis
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S0 F co’ Number of postive media Number of olonies
Curetis Unyvero 1 2 d I (S
= "mPCR” Avalable resuls,n = 101 Avallable resuls n = 4

Large études: 440 prélevements (iuyeadndostieonotantesls(seeThe ) 769) 1009 B BB N HEQ
_ 164 LA négatifs =10

Available results, n = 110 Available results, n = 65

- 276 LA positifs
Culture positive and mPCR negative results (see Table 1) B DR 6373 004 uBY) W&

Concordance globale n=115(3)
Culture vs mPCR = 58%
MPCR vs 16S PCR =70%

Conclusion; This new standardized molecular test showed a lack of detection when the bacterial inoc
ulum was low (number of positive media per sample and number of colonies per media) but can b
5h-7h | useful when patients have received antibiotic therapy previously. D. Malandain, Clin Microbiol Infec
Non automatisé | 2018;24:83.e1-83.¢6



Outisl moélculaires : métagénomique et I0A

Métagénomique 16S

Génomes des Amplification par PCR du géne codant pour I'’ARNr 16S
microorganismes présents dans
I'échantillon . ——
fime—— ] _— | SE————————
CEEEESSSSSS—S) | s E———
CEEEe——————
[=————] _— —
P —c

Séquengage

* |dentification uniqguement

e Equipement spécifique —

-

génome inconnu

sequenceur ILLUMINA génome connu
e Délai minimum 2-3 jours ouvrés
A | J
* COUt t++ Alignement et Assignation taxonomique
 Pb: Contamination et seuil de positivité
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Molecular Diagnosis of Orthopedic-
Device-Related Infection Directly from

‘L] ?chlilrch?on Journal of - Sonication Fluid by Metagenomic
microsiotocy Clinical MiCrObiOlogy Sequencing

Teresa L. Street,® Nicholas D. Sanderson,® Bridget L. Atkins,P-< Andrew J. Brent,=-P
Kevin Cole, = Dona Foster,® Martin A. McNally,” Sarah Oakley,< Leon Peto,=
Adrian Taylor,” Tim E. A. Peto,=f Derrick W. Crook,=f David W. Eyre=-f

Meétagénomique 16S
Not Detected:

1 S. condimenti

) 1 E. faecium
66 MetaG 1 P. aeruginosa

1 Aeromonas

70 bactéries
culture

- 5 anaérobies
1O+bac’:8|r,lteSGen Conta? : C. acnes, S. equi, Corynebacterium
en viela Mauvaise classification? : Morganella (Proteus)

97

patients

S. aureus, S. dysgalactiae (ATB préalable)
Conta? : 6 C. acnes, 1 S. epidermidis
1 Ralstonia, 1 Enterobacter

11 bactéries en

en + en MétaG

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022



Génomes des
microorganismes présents dans
I'echantillon

Identification

Métagénomique et |OA

Métagénomique SHUTGUN

Fragmentation

O = —t
=
—_— — —_’—

+ genes de résistance et virulence

Analyse génétique complexe (Pipeline+++)

Equipement spécifique
sequenceur ILLUMINA
Délai 2-3 jours ouvrés
Co(t +++
Contamination et seuil de positivité

génome inconnu

Assemblage etalignement sur des génomes références

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022

dans les bases de données

Assemblage et nouvelle
annotation



Clinical Infectious Diseases
vy lhivmal
S1DSA | GG

Infectious Diseases Society of America hiv medicine associatio

Identification of Prosthetic Joint Infection Pathogens Using
a Shotgun Metagenomics Approach

Matthew J. Thoendel,! Patricio R. Jeraldo.? Kerryl E. Greenwood-Quaintance,® Janet Z. Yao.Z Nicholas Chia.,? Arlen D. Hanssen,?
Matthew P. Abdel.” and Robin Patel’?

S. aureus (3), S. sanguinis (2)
195 Conta? C. acnes (2)

aseptique

Not Dect. : Bacillus, C. albicans,

Mycobacterium abcessus,

408 109 MétaG + Porphyromonas, P. aeruginosa

patients
8 anaérobies

Infection? Enterobacter, S. aureus,
S. lugdunensis
Conta? C. acnes, S. epidermidis

19 bactéries en +
213 PJI en MétaG

2 anaérobies

o 0
- beanC’:agteasGen Infection? S. aureus (10!), Enterobacter,

Mycobacterium, Mycoplasma, Candida ...
Conta? C. acnes, Corynebacterium

Mais beaucoup de patients avec ATB préalable !
Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022



Viétagénomique

Clinical Infectious Diseases

BRIEF REPORT

A Novel Prosthetic Joint Infection
Pathogen, Mycoplasrra salivariurr,
Identified by Metagenomic Shotgun
Sequencing

Matthew Thoendel.' Patricio Jeraldo.?

Kerryl E. Greenwood-Quaintance.® Nicholas Chia.”? Matthew P. Abdel.”

James M. Steckelberg.” Douglas R. Osmon.' and Robin Patel’?

All Reads (234 088 137) Microbial Reads (21 081) Bacterial Reads (20 914)

@@

3 Mycoplasma (19 642 Staphylococcus (36)

Human (228 541 886) B Read Too Short (395 776)
M Low LMAT Score (2 763 397) l Microbial (21 081) M Propionibacterium (371) W Streptococcus (35)
B No Database Hits (883 550) ™ Chimeras (38 803) W Pseudomonas (247) W Burkholderia (33)
M Cellular Organism (24 395) M PhiX (1 419 249) | Corynebacterium (86) Rubrivivax (35)

B Acinetobacter (73) M Other Bacteria (356)

M Bacteria (20 914) M Protozoa (144)
M Fungi (20) B Viruses (3)
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METHODOLOGY ARTICLE Open Access

Real-time analysis of nanopore-based  BMCGenomics
metagenomic sequencing from infected
orthopaedic devices

Nicholas D Sanderson' @, Teresa L Street', Dona Foster', Jeremy Swann’, Bridget L Atkins>*, Andrew J Brent'?,
Martin A McNally®, Sarah Oakley®, Adrian Taylor?, Tim E A Peto'?, Derrick W Crook'? and David W Eyre'-?

Comparaison sequencage lllumina versus Nanopore pour 9 échantillons
« Reésultats semblables
 Nanopore : Sequengage temps réel dlsponlbles en 2 heures

e Fusobacterium nucleatum
500000, , Arcanobacterium haemolyticum / |

e Enterococcus
e Other Bacteria

400000 +

300000 |-

Bases

200000 |-

100000 |+
’.m°
..‘ o o e o°® L 4 (1] eo o ©®

oo @w® 00 . e et0 00 ® o o ®®

17:11 17:26 17:41 17:56 18:11 18:26 18:41 18:56 19:11
Time of day

Temps
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Nouveaux outils diagnostiques

e OQOutils moléculaires +++
* Perspectives dans le domaine de la culture

* Perspectives dans le domaine des biomarqueurs
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Nouveaux outils diagnostiques
Culture et IOAC

La culture conventionnelle reste/restera indispensable
v identification
v Antibiogramme
v comparaison de souches

Mais peut-on faire différemment/mieux?

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022



Nouveaux outils diagnostiques
Culture et IOAC

Microcalorimétrie
= Détection ultrasensible de microvariation de chaleur
v’ croissance des bactéries = microchaleur dégagée/detectable
v’ ultrasensible = précoce !

1 ANTIBIOTIC EFFECT
2 EFFLUX
3 CELL DIVISION

; f; ’.n ’ 3 N | L0 - .
HEAT SENSOR e
“.l' 7 THE SIGNAL IS
# + CONVERTED TO pW
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ope
Signal details - Wells: B8, C8, D8 : m I I I e u M H

‘milieu SAB
Hnidear i el - ~ ‘millew MANNITOL

Heat flow (uW)
8

@
=]

60

40

20

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45
Time (hours)

calPlate™

™ a
caIScreener 48-well plate with titanium cups calwe“m calVlew"‘

The calorimetric instrument Coller 48-well plate with plastic inserts Collection and analysis software
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Signal details - Wells: B8, C8, D8 : m I I I e u M H

S A e :milieu SAB
| | | | | | | | | | :milieu MANNITOL
” ‘ j Signal details - Wells: B7, C7, D7 [Close|
1401~ . | . | . o | \ [ |
Biopsie positive a S. aureus
gwo
H
’i‘é 801+ 60—
60
£
H
40 =40
:
20
0 _L — 20
0 5 w,_\
\
0
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Time (hours)
calPlate™
calScreener™ 2wl it i S g calwell™ calView™
The calorimetric instrument Coller 48-well plate with plastic inserts Collection and analysis software
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j j Signal details - Wells: B7, C7, D7 [Close|
140+
120 0
£ 100
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Biopsie positive a E. coli
60 ‘ { i
E 100 | | T
40 = 40
=
2
20 80 -~ -~ VUM SR U S S S S S U S
0 _L == — 20 5,
3
£ 60
0 5 3
=
0 40
0 10 20 20
B u %—;
e —_— ] 3 = 0
|
- Lo =
= o 1 0 10 20 30 10 50 60 70 20 90
= 7, Time (hours)
i ) = [ N

calPlate™
™ fayy™
caIScreener 48-well plate with titanium cups calwell™ calView
The calorimetric instrument Coller 48-well plate with plastic inserts Collection and analysis software
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e OQOutils moléculaires +++
* Perspectives dans le domaine de la culture

* Perspectives dans le domaine des biomarqueurs
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Diagnostiques

COPYRIGHT © 2011 BY THE JOURNAL OF BONE AND JOINT SURGERY, INCORPORATED

Diagnosis of Periprosthetic Joint Infection: The
Utility of a Simple Yet Unappreciated Enzyme

Javad Parvizi, MD, FRCS, Christina Jacovides, BS, Valentin Antoci, MD, PhD, and Elie Ghanem, MD

Investigation performed at the Rothman Institute of Orthopedics at Thomas Jefferson University Hospital, Philadelphia, Pennsylvania

Clinical Orthopaedics
and Related Research”

Clin Orthop Relat Res (2014) 472:3254-3262

DOI 10.1007/s11999-014-3543-8

ARbikaton of Te Assoclation of Bneand bntSurgeons*

| SYMPOSIUM: 2013 MUSCULOSKELETAL INFECTION SOCIETY

Diagnosing Periprosthetic Joint Infection
Has the Era of the Biomarker Arrived?
Carl Deirmengian MD, Keith Kardos PhD,

Patrick Kilmartin, Alexander Cameron, Kevin Schiller,
Javad Parvizi MD

23 biomargueurs testés !?

Nouveaux outils diagnostiques
Biomarqueurs

Prédictifs

Proteins passing screen (n = 16) Proteins failing screen (n = 27)

Human o-defensin 1-3 Procalcitonin

Intereukin 1ot Transforming growth factor o
Interleukin 18 Cathelicidin (LL-37)

Interleukin 6 Li y haride binding protein
Interleukin 8

Calcitonin gene-related peptide

Interdeukin 10 Orsomucoid

Interdeukin 17 Nibrin

Granulocyte colony-stimulating Tumor necrosis factor-stimulated
factor gene 6 protein

Vascular endothelial growth Plekstrin

factor
C-reactive protein Superoxide dismutase 2

Neutrophil clastase 2 Urokinase

Lactoferrin Migration inhibitory factor

Neutrophil gelatinase- Plasminogen activator inhibitor
associated lipocalin type 1

Resistin Soluble Fas

Soluble Fas ligand
Soluble intercellular adhesion
molecule 1

Thrombospondin 1

Bactericidal/permeability-
increasing protein

Soluble vascular cell adhesion
molecule 1

Granzyme B

Heat shock protein 70

Macrophage inflammatory
protein 1ot

Macrophage inflammatory
protein 18

Matrix metalloproteinase 8

Tumor necrosis factor o

Interferon-y inducible protein

Fibroblast growth factor 2

-2 macroglobulin

Skin-derived antileukoprotease

Table ronde CRIOAC SOFCOT - 2022

Pour qui?
Quand?
Comment?
Ou?



Nouveaux outils diagnostiques
Biomarqueurs hors inflammation

Transcriptome Architecture of
Osteoblastic Cells Infected With
Staphylococcus aureus Reveals
Strong Inflammatory Responses
and Signatures of Metabolic and
Epigenetic Dysregulation

Aurélie Nicolas ', Martine Deplanche’, Pierre-Henri Commere?, Alan Diot>*,
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ARN messager exprimés par les ostéoblastes
avec des S. aureus = infections chroniques
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Nouveaux outils diagnostiques
Biomarqueurs

TABLE 2 | Immune system and signal transduction genes.

UniProt ID Gene name Gene description FC Log2FC Adj.p-value
. . Upregulated genes
B"Sat';i‘;rlrstgg‘g :}Irsc :::’Z‘;:Lev?l:th PODJIB saal serum amyloid At 1599.72 1064 2 93E-21
Staphylococcus aureus Reveals P04141 csf colony stimulating factor 2 (granulocyte-macrophage) 1316.85 10.36 5.05E-39
Strong Inflammatory Responses P78556 ccl20 chemokine (C-C motif) ligand 20 396.66 8.63 7.36E-10
and Signatures of Metabolic and P09919 csf3 colony stimulating factor 3 234.28 7.87 6.34E-07
Epigenetic Dysregulation P80162 cxclé chemokine (C-X-C motif) ligand 6 174.86 7.45 1.67E-68
Aureiio Nicofas", Martin Deplanche”, Pirre-Henri Commere?, Alan Diot™ P10145 cxcl8 chemokine (C-X-C motif) ligand 8 134.94 7.08 2.42E-08
e e S e, s Cron’ 095760 i53 interleukin 33 119.35 6.70 351E-11
and Nacla Berkova™ P80098 ccl7 chemokine (C-C motif) ligand 7 99.50 6.63 8.09E-07
P25942 ca40 CD40 molecule, TNF receptor superfamily member 5 98.56 6.62 2.20E-21
P78423 ex3elt chemokine (C-X3-C motif) ligand 1 54.23 5.76 4.36E-05
PODJI9 saa2 serum amyloid A2 48.93 5.61 1.58E-04

TABLE 3 | Metabolism genes.

UniProt ID Gene name Gene description FC Log2FC Adj.p-value
Upregulated genes
P14555 pla2g2a phospholipase A2 group IIA 75.85 6.25 3.52E-03
P28845 hsd11b1 hydroxysteroid (11-beta) dehydrogenase 1 53.22 5.73 3.69E-04
134339 saa2 serum amyloid A 2 48.93 5.61 1.58E-04
P00167 cybba cytochrome b5 type A 24.61 4,62 7.45E-05
P04179 sod2 superoxide dismutase 2. mitochondrial 14.24 3.83 3.17E-23
Q8TDS4 hcar2 hydroxycarboxylic acid receptor 2 13.22 3.72 5.34E-07
C9JRZ8 akr1ib15 aldo-keto reductase family 1 10.51 3.39 1.21E-02
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Nouveaux outils diagnostiques — F. Laurent

< * Biologie moléculaire
Sofco® v Attention "Tout ce qui est moléculaire n’est pas or”
v" Avenement de I'approche syndromique
mais son positionnement reste encore a affiner
v Fort besoin en études médico-économiques
e Culture ...
v conventionnelle : elle reste au coeur de la démarche diagnostique !
v innovante : certaines technologies offrent (peut étre) des nouvelles perspecti\
* Biomarqueurs diagnostiques et/ou prédictifs
v Quand? Comment? Pour qui? Pour quel co(it/bénéfice ?
v Biomarqueurs hors inflammation : des études prometteuses proposent
des clés pour I'avenir |?

IOAC = diagnostic personnalisé +++ d’ou I'importance des RCP
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Se réunir est un debut ; rester ensemble est un
progres ; travailler ensemble est la réussite.
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