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Choisissez 5 mots clefs qui permettent de décrire plus précisément le projet:
cancérogénése, génes de prédisposition, CRISPR, biologie cellulaire.

Description du projet (environ 1/2 page):

Le cancer du rein représente 3% des cancers de I'adulte. En France 14.000 nouveaux patients sont découverts
chaque année. Pres de 30% des patients ont des métastases lors du diagnostic et le cancer du rein est responsable
de 4.000 déceés par an en France. La majorité des cancers du rein est d’origine sporadique. Le tabac, I'obésité,
I'hypertension artérielle et certaines expositions professionnelles représentent les principaux facteurs de risque
connus. Les prédispositions héréditaires sont estimées a 3% de I'’ensemble des cancers du rein mais sont d’un intérét
capital tant au plan clinique que fondamental. Une dizaine d’affections a été décrite et une quinzaine de génes de
prédisposition ont été identifiés.

Afin de mieux comprendre la prédisposition et I'instabilité génétique du cancer du rein, nous souhaitons caractériser
les cellules rénales de patients atteints d’'un cancer du rein familial. Les expériences sont limitées par le fait que ces
cellules ne sont pas toujours disponibles. Notre objectif est d’établir des modeles cellulaires humains en utilisant la
technologie de modification ciblée de ’ADN (Gene Editing), la technique CRISPR/Cas9. Nous explorerons les
conséquences de la perte d’un alléle sur un ensemble de processus cellulaires. Une meilleure compréhension des
mécanismes de tumorigenése permettrait I'identification de nouvelles cibles pour des traitements anticancéreux.

Approches/méthodologies qui seront utilisées pour aborder la problématique :
- culture cellulaire (entretien de ligne, transfection,...)

- technologie de modification ciblée de ’ADN CRISPR/Cas9

- microbiologie

- biologie moléculaire (clonage, séquencage,...)
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