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L'imagerie par spectrométrie de masse (MSI) est une technologie innovante d’imagerie moléculaire,
non ciblée, permettant d’obtenir la distribution de plusieurs centaines de biomolécules endogenes a
un tissu en une seule étape d’acquisition. Nous avons récemment mis au point une technique
d’identification in situ des biomolécules utilisant une extraction par micro-jonction liquide. Ce
développement a permis l'identification de plus de 1500 protéines sur une zone de quelques
centaines de micrométres!'. Cette technologie offre un potentiel considérable pour les études dans le
domaine de la clinique pour la recherche de biomarqueurs pronostics et diagnostics de pathologies.

Dans cette étude, la MSI et la microprotéomique sont appliquées au domaine de I'oncologie pour la
recherche de marqueurs spécifiques de cancer sur des lésions tubaires carcinomateuses séreuses intra
épithéliales. Le but est d’en préciser la nature et la localisation, sur la fimbria et en particulier au
niveau des jonctions millero-mésothéliales qui semblent étre les plus exposées a ces anomalies.

En effet, la plupart des carcinomes ovariens associés aux mutations déléteres BRCA1/2 semblent
provenir de la trompe, en particulier de son pavillon ou fimbria. Ces cancers sont presque toujours de
type haut grade séreux ovariens, tubaires ou péritonéaux.

Une étude préliminaire a été menée en imagerie moléculaire MALDI couplée a une approche
microprotéomique, pour préciser les caractéristiques de ces jonctions, sur des blocs FFPE de Fimbria
de patientes mutées BRCA 1 ou 2, afin d'y détecter des anomalies précoces et permettre d’expliciter
le développement de ces tumeurs.

Plusieurs mises au point ont été nécessaires pour adapter la méthode initialement développée sur des
tissus congelés, a I'utilisation de tissus FFPE (démasquage d’antigenes, optimisation de la digestion et
de I'extraction...). L'apport de cette association entre la MSI et I'extraction par micro-jonction liquide a
été confirmé, sur un premier échantillon restreint de patientes, par la mise en évidence de plusieurs
molécules différentielles entre zone saine et tumeur cancéreuse. Cette étude est actuellement élargie
a I'analyse d’une banque tissulaire comprenant plus de 400 patientes ce qui permettra d’affiner les
résultats.
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