
CENTRE DE
RECHERCHE EN

AUTOMATIQUE DE
NANCY

UMR 7039

Effet de l’inhibition de NRP1 par un 
peptidomimétique à base de sucre (MR438) 

dans la progression du médulloblastome

M. Douyère, C. Boura, P. Chastagner

CRAN UMR 7039 Département BioSiS

Biologie, Signaux et Systèmes en Cancérologie et Neurosciences

12ème forum du Cancéropôle Est 2021- Dijon



Contexte Objectifs Matériels & Méthodes Résultats Conclusion

12ème forum du Cancéropôle Est 2021- Dijon

❖ Tumeur cérébrale maligne pédiatrique

- 1ère cause de tumeur cérébrale maligne chez l’enfant

- 1ère cause de décès par cancer chez l’enfant

- Tumeur d’origine embryonnaire localisée dans la fosse postérieure

- Fort potentiel de dissémination métastasique via LCR → Récidives

- Caractéristiques hétérogènes : classification moléculaire

MÉDULLOBLASTOME

D’après P. A. Northcott et al., 2017

Traitements actuels

Chirurgie

Radiothérapie

Chimiothérapie

(+)

Séquelles 
cognitives & 

endocriniennes

Perspectives : Améliorer les traitements actuels en 
fonction des caractéristiques moléculaires du MB
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LITTÉRATURE

D’après Wild et al., 2012
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NEUROPILINE-1 = 
NRP1

MR438
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Implication de NRP1 dans la 

progression du Médulloblastome

LITTÉRATURE

D’après Wild et al., 2012

NEUROPILINE-1 = 
NRP1

MR438
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IN VIVO : MODÈLE HÉTÉROTOPIQUE

Suivi J40 ou > 1000mm3

MR438 = peptidomimétique 

ciblant spécifiquement NRP1
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❖ 3 lignées de MB :

- DAOY : groupe SHH 
(TP53 muté)

- D283 : groupe 3/4

- D341 : groupe 3

(10mg/kg)
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❖ 1 lignée de MB :

- DAOY-Luc = 
luciférase +

RT 
5 X 2Gy

J28 J32

MR438

RT 
5 X 2Gy

RT 
5 X 2Gy

J28 J32

MR438

J35 J39

MR438
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IN VIVO : MODÈLE ORTHOTOPIQUE

(10mg/kg)
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❖ Optimiser le schéma thérapeutique

❖ Confirmer les résultats sur d’autres modèles de MB

PERSPECTIVES

CONCLUSION
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D’après Wild et al., 2012

NEUROPILINE-1 = 
NRP1MR438

❖ Effet radiosensibilisant de MR438 (modèle DAOY hétérotopique) 

→ Effet sur les cellules souches cancéreuses de MB

❖ Effet bénéfique de l’association MR438 + RT avec une dose totale de 10Gy        
mais pas avec une dose totale de 20Gy 

→ Lié potentiellement à l’augmentation du nombre de cellules NRP1+ 
corrélé au nombre de cellules CD15+

→ Phénomène de résistance, d’échappement des cellules tumorales ?
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