
Étude RETROGLIO
 Rôle de l’hétérogénéité tumorale cellulaire

dans la résistance au traitement des
oligodendrogliomes

Franck Bielle
4 décembre 2014

Réunion annuelle du réseau POLA



L’hétérogénéité cellulaire non
pertinente ?



L’hétérogénéité cellulaire pertinente ?

Pattabiraman and Robert A. Weinberg
Nat Rev Drug Discovery 2014



+ 9 ans

O3 co-délété 1p/19q récidive O3

Les tumeurs oligodendrogliales :
un génotype prédictif mais des maladies

récidivantes



+ 9 ans

O3 co-délété 1p/19q récidive O3

Un rôle de l’hétérogénéité cellulaire dans
la résistance au traitement

- Quel est le phénotype des cellules tumorales ?
- Existe-t-il une sous-population cellulaire
résistante aux traitements ?

hétérogénéité cellulaire dans



Les O3 co-délétés 1p/19q expriment
signature « proneural »

Ducray et al., Molecular Cancer 2008



Les O3 co-délétés 1p/19q ont un
phénotype « proneural »

d’après Kriegstein et Alvarez-Buylla, Ann Rev Neurosci 2009



La co-délétion 1p/19q est associée à
l’expression de marqueurs du lignage

neuronal

GSEA
Broad

Institute



Classification
des tumeurs selon
l’expression des

gènes des
lignages neuronal

et glial



Un phénotype associé à l’agressivité tumorale ?



Des similitudes morphologiques
entre la SVZ embryonnaire et les O3



INSM1 : un marqueur de progéniteur
intermédiaire neuronal

Carcinome
neuroendocrine Médulloblastome
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Expression d’INSM1 dans les O3
co-délétés 1p/19q

O3 Groupe « neuronal » OA3 Groupe « glial »

N=  6   5  4   8

% INSM1+



+ 9 ans

O3 co-délété 1p/19q récidive O3

Etude de paires (tumeur initiale)+(récidive)

INSM1 INSM1



Collaboration avec le réseau
POLA

• Confronter la classification
transcriptomique à l’histologie,
au génotype et à l’évolution
clinique

• étudier l’expression de marqueurs
de sous-populations par
immunohistochimie
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