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La fibuline-3 (EFEMP1)

Glycoprotéine extracellulaire 54.641 Da

 Exprimée dans la couche superficielle du 
cartilage → diminué avec l’âge

 Inhibiteur de la différentiation 

hypertrophique des chondrocytes 

 Associée à TIMP-3 et à l’aggrécane

 Inhibiteur de l’angiogenèse 

 Formation des fibres élastiques



Fibuline-3 epitopes

H2N- -COOH

1 493

259 - TIMP-3 interaction   - 493124-125 (SAAAVA)

Clivage MMP-1,-2,-3

MMP-7,-9

MMP-12

331-345 430-440

Fib3-1       Fib3-3

377-387

Fib3-2

149 DPQR

Fib3-2

Fib3-3

Fib3-1



Fib3-1: 331TCQDINECETTNECR345

Fib3-2: 377CVCPVSNAMCR387

Fib3-3: 430SGNENGEFYLR440

Trois antiséra:

AS88: Fib3-1

AS94: Fib3-2

AS96: Fib3-3

Immunodosages

Le dosage
Production d’anticorps

AS ne reconnaissent pas 

la Fibuline-3 entière



Cohorte « Proof »

- 241 Femmes

- Age: 50-60 ans

- IMC : ≥ 27 kg/m2

- Pas d’arthrose clinique ou 

radiologique du genou à l’inclusion

- 30 mois de suivi

Landsmeer et al, O&C 2015

Runhaar et al. O&C 2015



« Proof »

Caractéristiques des patients à l’inclusion

Caractéristiques

N – Subjects 241

Age (yr.) 55.7 ± 3.2

BMI (kg/m²) 32.0 ± 3.9

WOMAC pain (0-100) 6.3 ± 10.7

WOMAC function (0-

100)

6.2 ± 10.4

Postmenopausal 70%

K&L 0

K&L 1

45%

55%

Varus alignment 38%

Heberden nodes 26%

History of knee injury 11%



«Proof»

Les analyses

 Association entre les biomarqueurs à l’inclusion et:

→ Facteurs de risque de la gonarthrose

- Age - Varus

- IMC - autres localisations

- Ancienneté - K&L à l’inclusion

 Association entre biomarqueurs à l’inclusion et:

→ Incidence de l’arthrose à 30 mois

- K&L ≥ 2 - Pincement ≥ 1 mm

- Critères ACR - Douleur chronique

Analyse multivariée: Fib3-3 est associé HbA1c



« Proof »

Incidence de l’arthrose

 Incidence selon variables primaires = 

69/241 femme (28,6%). 

- Pincement medial : 26/241 (10,7%)

- Pincement latéral: 25/241 (10,2%)

- K&L ≥ 2: 23/241 (9,5%)

- Critères ACR: 20/241(8,2%)



Fibulin-3 néoepitopes sont prédictifs de l’incidence 

radio-clinique de l’arthrose 

Runhaar et al Osteoarthritis and Cartilage in press



Conclusions

 Les épitopes Fib3-1, Fib3-2 et Fib3-3 sont 

prédictifs de l’incidence de la gonarthrose 

définie par les critères de l’ACR chez les 

femmes obèses  

 L’épitope Fib3-1 est prédictif de l’incidence 

de la douleur chronique

 Limitations:

- Taille et forme de Fibuline-3 circulante?

- Rôle de Fibuline-3 dans l’arthrose?

- Extrapolable à d’autres phénotypes?
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