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Les gliomes
Généralités

� Tumeurs cérébrales primaires les plus fréquentes(2400 cas/an en France)

� Dérivent des cellules gliales

� 4 grades: I – II: bas grades;  III – IV: gliomes malins(glioblastome = grade IV) 

Pronostic 

� Grade III:  2 à 3 ans; Grade IV (glioblastome): 12 à 15 mois

Traitements

� Difficile: localisation et du caractère très infiltrant

� Chirurgie, radiothérapie et chimiothérapie

� Cellules en migration moins sensibles aux drogues

→  Intérêt de nouvelles stratégies ciblant la migration



La protéine EB1 (End-Binding protein 1)

� Protéine de 35 kDa, appartient à la famille des +TIPs 

• Contrôle de la dynamique des microtubules

• Association des microtubules avec différentes structures de la cellule

• Implication dans division et migration cellulaire, morphogénèse

Qu’en est-il pour le glioblastome?

� Surexpressiondans certains cancers (ONCOGENE)

• Cancer du sein

• Carcinomes œsophagiens et gastriques 

• Hépatocarcinomes
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Marquage EB1 sur coupes paraffinées

�Augmentation du marquage EB1 
sur les coupes de glioblastome

Analyses histopathologiques comparatives



Rôle d’EB1 dans la progression des gliomes

1) Analyse des effets in vitro (cellules U87)

• Croissance cellulaire (viabilité, prolifération)

• Migration

2) Analyse des effets in vivo (souris Nude/U87)

• Croissance tumorale (volumes tumoraux, survie) 

• Migration

• Sous-expression (shRNA-EB1)

• Surexpression (EB1 humain)

Lignée U87 avec expression d’EB1 modifiée:



Expression d’EB1 et proliférationcellulaire

Sur-expressionSous-expression

� Corrélation entre l’expressiond’EB1 / prolifération
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Expression d’EB1 et migrationcellulaire
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� Corrélation entre l’expressiond’EB1 / migration
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Greffe tumorale: 

cellules U87/P0ou U87/PEB1(11)

= 2 groupes d’animaux

J0 J14 J21 J28

EB1 marqueur d’invasion? → Modèle in vivo

→ Injection stéréotaxique 

de 5.105 cellules dans le 

striatum de souris nude

Récupération des cerveaux

→ Volumes tumoraux?

Survie ?
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�Augmentation des volumes tumoraux 

pour les souris U87/PEB1(11)

Comparaison des volumes tumoraux (J14)
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Survival proportions
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� EB1 marqueur pronostique



Conclusion / Perspectives

� EB1: Marqueur d’invasivité tumorale ou pronostique du glioblastome

• Implication d’EB1 dans la réponse aux agents thérapeutiques 

(agents anti-microtubules / Témozolomide)

• Poursuite des analyses ICH sur coupes de GBM de patients 

→ corrélations expression d’EB1 / données cliniques

� Exploitation du modèle cellulaire U87/sur-expression d’EB1



Sur-expression d’EB1 et effets anti-migratoires des vinca-alcaloïdes

n=3; * p ≤ 0.05
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� Sur-expression d’EB1 corrélée avec un 

gain de sensibilité aux vinca-alcaloïdes
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► Effets à vérifier in vivo
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