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Présentation synthétique de l'unité : Recherche sur les pathologies respiratoires telles que la
mucoviscidose, la broncho-pneumopathie chronique obstructive et les cancers des voies aériennes.

Mots-clés :
v" Mucoviscidose (CF) Plasticité cellulaire
v" Bronchopneumopathie chronique Différentiation cellulaire

obstructive (BPCO)
v Cancers bronchiques

Transition épithéliomésenchymateuse
Ciliogenese

SSRNENEN

Savoir-faire :

v’ Caractérisation phénotypique des patients (clinique, morphologique, fonctionnel respiratoire)
Analyse critique et évolutive des échantillons humains ; Dissection de prélevements humains
Analyse histologique des tissus ; Imagerie dynamique et fonctionnelle
Culture cellulaire (organotypique, en interface air-liquide, sphéroides, xénogreffe dans des souris
immunodéprimées, cellules tumorales primaires et lignées cellulaires)

v Biologie cellulaire (western blotting, immunocytochimie, ELISA)
v Histologie (immunohistochimie sur coupes de tissus congelés ou en paraffine)
v’ Biologie moléculaire (PCR en temps réel, transfections de cDNA, si/shRNA)

ASENEN

Equipements structurants :

v Cryostat et inclusion paraffine v" PCR en temps réel et lecteur de gel
v Spectrofluorimétre et microtome v" Microscope a deux tétes
v' Automate immuno, tissue microarray v" Chambre de ussing

Thématiques de recherche :

L’Unité s’intéresse a la plasticité de I'épithélium respiratoire qui joue un réle important dans les pathologies
inflammatoires telles que la broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO), la mucoviscidose (CF), ainsi
gu’en pathologie cancéreuse. Les maladies respiratoires inflammatoires chroniques se caractérisent par des
|ésions et des phénomenes de transdifférenciation des cellules épithéliales avec apparition d’un remodelage de
I’épithélium (hyperplasie des cellules basales et sécrétoires, métaplasie malpighienne, absence de différenciation
mucociliaire terminale) qui s’oppose a la restauration de I'intégrité fonctionnelle épithéliale. Ces anomalies de la
réparation épithéliale peuvent également favoriser la genése de Iésions pré-néoplasiques et néoplasiques. Dans
ce contexte, des processus de dédifférenciation épithéliale associés a une transition épithélio-mésenchymateuse
sont impliqués dans la progression tumorale. La plasticité cellulaire est étudiée selon deux axes, la
transdifférenciation épithéliale dans les mécanismes de remodelage de I'épithélium respiratoire dans la CF et la
BPCO et la dédifférenciation épithéliale dans les processus de progression tumorale dans les cancers bronchiques
non a petites cellules et des voies aéro-digestives supérieures. Les objectifs principaux sont de 1) Définir les
facteurs qui jouent un réle dans la physiopathologie des maladies des voies respiratoires, 2) Améliorer la
compréhension des mécanismes impliqués dans le remodelage de I’épithélium respiratoire associés a la sévérité
des pathologies pulmonaires 3) Valider des nouveaux biomarqueurs qui sont témoins de nouveaux phénotypes
de patients pour une meilleure prise en charge et 4) Etablir de nouvelles stratégies thérapeutiques permettant
de prévenir ou de corriger le remodelage de I'épithélium respiratoire.
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