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INTRODUCTION

L e  c a n c e r  d e  l ’o v a i r e

Incidence: 8/100000
Mortalité: 4,6/100000
3% des nouveaux cas de cancers féminins
4e rang des décès par cancer chez la femme. 

Cancer séreux de haut grade (HGSOC)
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INTRODUCTION

L e s  v o i e s  d e  r é p a r a t i o n

Hoeijmakers et al. Nature. 2001
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INTRODUCTION

L e s  v o i e s  d e  r é p a r a t i o n

Yang et al et al. JNCI. 2020
Kuckenbaeker et al. JAMA 2017
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INTRODUCTION

L e s  i n h i b i t e u r s  d e  PA R P  ( PA R P i )

PARP = Poly (ADP-Ribose) Polymérase  : recrutement des systèmes de 
réparation par excision de base (BER)

Concept de la létalité synthétique

 Ciblage des cellules tumorales HRD
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Olaparib : AMM 2018 pour les HGSOC

INTRODUCTION

L e s  i n h i b i t e u r s  d e  PA R P  ( PA R P i )

En traitement de maintien pour les patientes BRCAmut sensibles aux sels de platine
DiSilvestro et al. JCO. 2022
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INTRODUCTION

L e s  i n h i b i t e u r s  d e  PA R P  ( PA R P i )

Alterations in genes involved
in the HR pathway

26%

HRD Negative HRD Positive
Panagiotis et al. Cancer Discov. 2015
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INTRODUCTION

L e s  i n h i b i t e u r s  d e  PA R P  ( PA R P i )

Panagiotis et al. Cancer Discov. 2015
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INTRODUCTION

L e s  i n h i b i t e u r s  d e  PA R P  ( PA R P i )

Essai PAOLA-1/ENGOT-ov25
Essai de phase III randomisée en double aveugle

En traitement de maintien pour les patientes HRD (GIScore élevé)

Ray-Coquard et al. Ann Oncol. 2023
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LES METHODES

M y r i a d :  M y C h o i c e C D x

measures a phenotype of genomic instability 
associated with HRD

Panagiotis et al. Cancer Discov. 2015
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LES METHODES

M y r i a d :  M y C h o i c e C D x

Mils et al. SGO. 2016
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LES METHODES

M y r i a d :  M y C h o i c e C D x

Telly et al. CCR. 2016
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LES METHODES

G r o u p e  d e  t r a v a i l  G G C  G F C O

Selle et al. Bull Cancer 2023
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LES METHODES

L e s  c o m m e r c i a l e s

Selle et al. Bull Cancer 2023
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LES METHODES

T h e r m o F i s h e r O n c o s c a n

Christinat et al. JCOPO. 2023
Bielski et al. Nat Genet, 2018
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LES METHODES

I l l u m i n a  T S O 5 0 0  - H R D

Grand panel de gènes – calcul d’un GIScore basé sur les 3 marqueurs d’instabilité 
génomique (LOH, TAI, LST)

www.illumina.com
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LES METHODES

S O P H i A D D M  H R D  s o l u t i o n

Andre et al. bioRxiv 2022
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LES METHODES

S e q O n e

SeqOne HRD whitepaper
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LES METHODES

L e s  a c a d é m i q u e s

Selle et al. Bull Cancer 2023
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LES METHODES

G I S c a r

Utilisation d’un grand panel de 127 gènes impliqués dans la recombinaison 
homologue.
3 scores sont calculés à partir de l'output de CNVkit:

Leman et al. CCR. 2023
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LES METHODES

s h a l l o w H R D

Eckhoutte et al. Bioinformatics 2020
Callens et al. Oncogene. 2023
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LES METHODES

s h a l l o w H R D

Début
Segmentation

Fin
Segmentation

LGAs

Eckhoutte et al. Bioinformatics 2020
Callens et al. Oncogene. 2023
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LES METHODES

s h a l l o w H R D

Eckhoutte et al. Bioinformatics 2020
Callens et al. Oncogene. 2023
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SCORE HRD EN ROUTINE HOSPITALIERE

8 shallowHRD sur une cassette mid output NS500/550
64 capture

3 types d’ échantillons:
Sans suffixe pipeline capture seul
« -all » pipeline capture + HRD
« -HRD » pipeline alignement + HRD

P a n e l  c a p t u r e  /  H R D

ADN amplifié pré capture

Préparation librairie -
capture

Séquençage
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SCORE HRD EN ROUTINE HOSPITALIERE

R e t o u r  d ’ X P

HRD neg HRD pos

~150 patientes HGSOC 51% 49%

BRCAmut BRCAwt

~75 patientes HRDpos 19% 81%
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CONCLUSION & PERSPECTIVES

C O N C L U S I O N

Selle et al. Bull Cancer 2023
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CONCLUSION & PERSPECTIVES

P E R S P E C T I V E S

Autres tissus:
- Sein
- Pancréas
- Endomètre
- Poumon

Zhou et al. JHO 2022
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