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CONTEXTE ET OBJECTIFS RECRUTEMENT : ME THODES :
Etude VARIETE Kit Biocrates AbsolutelDQ p180
Définir le métabolome dans une large cohorte d’individus population nitiale; 895 ndvidus sains Chromatographie liquide couplée a la

94 prenaient des co-médications > exclus |

sains (800 individus) 1 Avait un cholestérol total élevé (12.2 mmol/L) = exclu spectrometrie de masse (LC-MS/MS)
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1. Etablir des valeurs de référence pour 185 métabolites

2. Définir les facteurs majeurs biologiques ou cliniques
expliguant la variabilité du métabolome

3. Sortir les familles de métabolites les plus dérégulés en
fonction des facteurs explicatifs de la variance du

Quantification,
Etablissement de valeurs de références pour :
- 21 acides aminés
- 18 amines biogenes
- 40 acylcarnitines
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Numbers of Healthy Volounters
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metabolome - - 76 phosphatidylcholines
N By - 15 sphingomyélines
d:}.:qf;ﬂ}S (215/176) (54/45) (46/48) (nz,m?g} (38/40) (22/27) _ Somme deS hexoses

RESULTATS

1. Analyse non supervisée :
Analyse en composante principale

methode mathématique d’analyse graphique, sans apriori,
descriptive : on analyse la dispersion des données.

Validation de la cohorte (population homogene (Assez peu
d’outlier), qualité des échantillons constante)
Profil métabolique similaire des patients

t[2]

2. Analyse non supervisée, Objectif . Exploration des sources principales de variance d es profils métaboligues

Cholestérol total
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3. Analyse supervisée : Orthogonal partial least sg  uares analysis :
. . s opn o , . . . . . . . . . , . .
ODbjectif : Définir les métabolites discriminants sur les eff ets les plus explicatifs des variations de profils metaboliques. Profil
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metabolique trié selon le cholestérol total, le sex e ou I'age et mesure des metabolites les plus corré  lés a ces facteurs
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CONCLUSION

1) Etablissement de valeurs de réféerence pourles1 85 meétabolites mesures
— Certaines deja connues (aa, acylcarnitines) mais jamais décrites pour une si grande cohorte d’individus sains (800)
— Lysophosphatidylcholines : valeurs de cette etude différentes des données publiées sur des cohortes d’individus plus faibles

2) Les facteurs permettant le mieux d’expliquer les différences de concentration de I'ensemble des mét  abolites
plasmatiques mesures sont ;
- le cholestérol total, le genre, I'age

Elevated cholesterolis also well

- Aucun autre parametre : Pas de modeles valides pour : la glycemie, la pression predictedforyoung people
arterielle, le BMI (probablement du au recrutement (BMI : 19-28). = _Prédictioncorrecte des
é taux de cho!esﬁérol total
3) Interaction entre le cholestérol total et age? 5 e races s
- Construction d’un algorithme prédictif des taux de cholestérol : : Boe Seelmwidtid
Cholesterol = fonction (a métabolitel; b métabolite?;....; z metabolite185) 2 @60 cholestéroltotal su
- Demonstration de la validité de I'effet du cholestérol sur le métabolome, ” composantes du

iIndépendamment de I'effet age " Total Chol. predicted by the model



