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Cancers VADS

5éme cancer en France

Carcinome épidermoide de la Téte et du Cou (CETEC)
Exposition alcoolo-tabagique, HPV

Mauvais pronostic

Binder-Foucard, Rev Epidemiol Sante Publique 2014

Rechute 30-50 %
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Thérapies innovantes Outils prédictifs

Modeles pertinents

bl ;5 Tests fonctionnels ?
pour criblage

Intérét des organoides tumoraux ?




Patient-Derived Tumoral Organoids (PDTO) ou tumoroides

e Structures 3D dérivées de tous types de tumeur (25-90% de taux de succes selon le type de tumeur d’origine)
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Tumoroides de CETEC

Driehuis E. et al., Cancer Discovery 2019

Tumoroides de cancers du sein

Sachs N. et al., Cell 2018
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Tumoroides d’ovaire
Thorel et al., J Exp Clin Cancer Res 2023
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* Proches de la tumeur d’origine (histologie, expression, génomique)

Tumeur du patient Tumoroides Tumeur du patient Tumoroides

Collaboration Service d’anatomopathologie (Centre F. Baclesse)



Possibilités offertes par les tumoroides

Recherche Nouvelles cibles .
fondamentale et/ou molécules
Carcinogenese, Criblage
Résistance aux traitements... pharmacologique
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Oncologie
personnalisée

Tests fonctionnels prédictifs,
Identification de signatures moléculaires

Adapted from Perréard M. Thorel L. et al., Med sci 2022

Recherche fondamentale

Validation de molécules en développement
(nécessite une collection de tumoroides)

Criblage pharmacologique (haut-débit nécessaire)

Identification de signatures moléculaires prédictives
(caractérisation moléculaire requise)

Tests fonctionnels prédictif
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Projet de recherche

Objectif principal

Utiliser les tumoroides de CETEC
pour développer des essais fonctionnels
capables de prédire la réponse des patients aux traitements




Projet de recherche
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Réponse
Clinique

Corrélation ?
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Radiothérapie
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Caractérisation ]

Evaluation de la réponse aux traitements

Controle Traité Controle Traité

&

20-]

Viability vs control (%)
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Morphologie Test de Viabilité Apoptose
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Classification des tumoroides
Sensible, intermédiaire, résistant
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Biomarqueurs
prédictifs ?




[ o Etablissement des tumoroides ]

4 Mise en place du protocole clinique A
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Etablissement de 21 lignées validées
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0 Caractérisation

« HES validées

relues en collaboration avec
anatomopathologiste &

Baclesse

UNJGANCEN NORMANDIE -CAEN

 [HC

taux corrélation des marqueurs

Ki67

Tumeur

V21 002

Tumeur

V20 020

Tumoroides




o Caractérisation V21002 V20 020

Tumoroides Tumeur Tumoroides

HES

« HES validées

relues en collaboration avec
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Baclesse
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Tumeurs HPV+
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\Sensibilité accrue aux traitements




Evaluation de la réponse aux traitements ] Q

- Evaluation de la reponse au cisplatine faisable et
._ reproductible sur 21 lignées établies

« Hétérogenéiteé de répo platine entre les lignées

elations avec la clinique

atients ayant eu du cisplatine en post-opératoire

»
Bon répondeurs a 18M (HPV+) F -
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Mauvais répondeurs a 18M -

Rechute locale, régionale ou méta




[ e Evaluation de la réponse aux traitements ]
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- Evaluation de la réponse a la radiothérapie sur 15
lignées

- Hetérogéneite de réponse a la radiothérapie entre
les lignées

Réponse clinique a
18M . .
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Synthese...

Etablissement
de 21 lignées
de tumoroides
caractérisées a minima

Caractérisation
moléculaire

Tests fonctionnels —
pour évaluer la réponse
a la chimiothérapie 0
et aux rayons X

Vers de nouvelles

stratégies thérapeutiques ?

Thérapies innovantes
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Et les patients...
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