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Notre Génome

Sleon une édtue de l'Uvinertisé de Cmabrigde, l'odrre des ltteers dans un mtos n'a pas
d'ipmrotncae,la suele coshe ipmrotnate est que la pmeirère et la drenèire soit à la bnnoe pclae.
Le rsete peut êrte dans un dsérorde ttoal et vuos puoevz tujoruos lrie snas porlblème. C'est prace
que le creaveu hmauin ne lit pas chuaqe ltetre elle-mmêe mias le mot comme un tuot.
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La complétion du « Human Genome
Project » nous permet d’exploiter la
variabilité dans notre génome – des
études pan-génomiques ou GWAS

IHGSC Nature 2001
Ventner et al. Science 2001
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Puissance des GWAS

Unpublished image from data in
Postel-Vinay et al. Nat Genet 2012
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Etudes GWAS
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GWAS – cancer du sein
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GWAS – cancer du sein

123000 Breast cancer cases
106000 Controls  

Michailidou et al. Nature 2017 
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Application – cancer du sein

Genetic variations

ü Single Nucleotide 
Polymorphisms 
(SNPs)

Established risk factors

ü family history
ü age at menarche 
ü Height
ü Reproductive factors

ü body mass index
ü alcohol consumption
ü smoking status

~40 000 women
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SNPs - Clinique
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SNPs - Clinique
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SNPs - Clinique
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GWAS Clinique
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GWAS Clinique - Prochaines Étapes

• Corrélation entre SNPs et réponse au traitement/survie dans SIGNAL/PHARE

• Suivi complet – environ 5 ans en moyen

• 1116 rechutes et 626 décès

• Validation des signaux dans d’autres études cliniques

• Initier des études cliniques stratifiées par génotype

• Réduction de hétérogénéité des patientes
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GWAS Clinique - Stratification

Ghesquieres et al. JCO 2015 

GWAS identifie 2 loci associés avec
le survie dans le DBCL

5q23.2 – synphilin/sorting nexin 2
6q21 – MARCKS/HDAC2
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