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CD160: structure et ligands

=== Le gene CD160 est situé sur le chromosome 1

====d> Ce récepteur appartient a la super-famille des immunoglobulines

CD160 se distingue des autres récepteurs NK par sa structure particuliere

b CD160 est une protéine ancrée a la membrane cellulaire par un motif
GPI (Glycosyl Phosphatidyl Inositol).

b récepteur exprimé sous une forme multimérigue.

Reconnait les molécules HLA classiques comme HLA-A ou HLA-C
=== ot |les molécules HLA non classiques comme HLA-G. HVEM (herpes virus entry

mediator) a été décrit aussi comme un ligand pour CD160 (cai G et al., Nature Immunol,
2008).
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A) Peptide signal

MLLEPGRGCCALAILLAIVDIQSGGCINITSSASQEGTRLNLICTVWHKKEEAEGFVVFLCKDRSGDCSPETSLKQLRLKRDPGIDGVGEISS
QLMFTISQVTPLHSGTYQCCARSQKSGIRLQGHFFSILFTETGNYTVTGLKQRQHLEFSHNEGTLSSGFLQEKVWVMLVTSLVALQAL

B)

Structure du motif GPI
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CD160 est présent sur certaines populations lymphocytaires.

- TCRo3 CD8* CD28"

, ‘ - TCRyd
====)> Présent a la surface des lymphocytes T<

- Une sous population de LT CD4*
(dans la peau) et dans le sang

périphérique (Cai G et al., Nature Immunol,
\ 2008).

====p Présent a la surface des cellules NK CD569™ uniquement. 'activation de ces

cellules conduit a la libération d’'une forme soluble de CD160.
(Giustiniani J. et al. J. Immunol 2007)
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CD160: propriétés fonctionnelles

Dans le lymphocyte NK

CD160 est un récepteur activateur. Il peut induire a lui seul le processus

cytotoxique apres recrutement par son ligand (HLA-C par exemple).
(Le Bouteiller, Barakonyi et al. 2002, Proc Natl Acad Sci USA. ).

L'engagement de CD160 favorise la sécrétion de cytokines comme
HFNV, le TNFa et I'IL-6 (Barakonyi, Rabot et al. 2004, J Immunol.).

Le récepteur KIR inhibiteur CD158b (KIR2DL2) est capable d’inhiber, en
partie, le processus cytotoxique et la sécrétion des cytokines induits par
I’engagement de CD160.
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CD160: propriétés fonctionnelles

mmm=®> Dans le lymphocyte T CD8*

BN

BN

CD160 participe au processus cytotoxique dans les lymphocytes T CD8*

CD28 en jouant un role de co-récepteur (Nikolova, Marie-Cardine et al. 2002, Rey,
Giustiniani et al.).

La prolifération des lymphocytes induite par CD3 est augmentée de facon

significative lorsgue CD160 se fixe sur le CMH-I de ces lymphocytes
(Agrawal S., Marquet J.et al. 1999).
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Expression de CD160 a la surface des lymphocytes B normaux ?
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Expression de CD160 a la surface des cellules B tumorales
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Expression de CD160 a la surface des cellules B tumorales
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Cohorte de 811 patients dont:
600 LLC: 98,3% CD160+

32 HCL: 100% CD160+

34 MCL: 14% CD160+
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Expression de CD160 a la surface des cellules B tumorales
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CD160-Flow cytometry assay
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CD160 CLL mini score
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Conclusion

-dans le sang circulant, lI'expression de CD160 est restreinte aux
lymphocytes NK et aux cellules T cytotoxiques. Nous n'avons pas détecte
de proteine ou de transcrit dans les cellules B normales quel que soit |'état
de maturation.

- L'immunophénotypage pour le diagnostic de ces pathologies tend a
devenir plus complexe . Linclusion de CD160 permet de simplifier le travail
et donner une plus grande robustesse.

- Cette restriction d’expression au niveau des cellules B tumorales fait de
CD160 un excellent marqueur pour le suivi des patients en traitement
(minimal residual disease).
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