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9 Parcours de M2 
(plusieurs parcours peuvent être choisis)
- Biologie moléculaire, cellulaire et fonctionnelle de l'hématopoïèse 
(
Responsables: S. Giraudier, N. Dulphy, E. Lauret
- Biomolécules, biologie et pathologie moléculaires


 
(
Responsables: JM. Dupret, F. Rodrigues-Lima
- Biologie et développment cellulaires : contactez directement les responsables
Responsables: A. Guichet, A. Benmerah
- Inflammation et maladies inflammatoires
 




(
Responsables: R. Monteiro, L. Mouthon
- Biothérapeutiques: Conception et applications



(
Responsables: I. Garcia-Verdugo, JM. Sallenave
- Immunologie et Immunopathologies
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Responsables: M. Viguier, E. Tartour
- Microbiologie










(
Responsables: I. Martin-Verstraete, X. Nassif
- Virologie











(
Responsables: S. van der Werf, F. Rozenberg
- Microbiologie et génie biologique






(
Responsables: O. Dussurget
Titre du sujet de recherche :
Impact des orexines sur les cancers digestifs développés sur inflammation : Rôle anti-tumoral de molecules orexines-like.

Résumé du projet (environ une demi-page)

Les orexines sont des neuropeptides qui jouent un rôle physiologique dans les mécanismes contrôlant principalement le sommeil. Le récepteur OX1R des orexines, est un récepteur couplé aux protéines G (RCPG) de classe A, exprimé de manière ectopique dans certaines tumeurs, en particulier les cancers digestifs incluant le cancer du côlon, du pancréas et du foie. Les orexines exercent via le récepteur OX1R un effet pro-apoptotique dans certaines lignées humaines de cancer colique, pancréatique et hépatique en culture et diminuent fortement la croissance tumorale des xénogreffes de lignées cellulaires cancéreuses digestives implantées dans les souris « nude ». Nous avons, de plus, montré que les orexines avaient aussi des effets anti-inflammatoires dans les MICI (maladies inflammatoires chroniques de l’intestin), les pancréatites et le syndrome métabolique qui présentent un risque élevé de développer des cancers. Récemment, une étude de transcriptomique de cellules digestives traitées ou non avec les orexines révèle que l’expression des gènes impliquées dans l’apoptose, la croissance cellulaire, l’angiogenèse… sont impliqués dans cet effet anti-tumoral.

C’est dans ce contexte qu’un stage de M2 est proposé. Il visera à définir l’impact anti-tumoral de molécules agonistes ou antagonistes (peptides, petites molécules, anticorps) et leur capacité à induire in vitro, ex vivo et in vivo une action pro-apoptotique sur les cellules tumorales. Mettre en relation les voies de signalisation impactées par ces molécules en fonction des conditions et ainsi définir au niveau moléculaire le rôle anti-tumoral et anti-inflammatoires de celles-ci dans les cancers digestifs.

Methodologie : Ces études feront appel à des techniques de biologie cellulaire, de biochimie et de biologie moléculaire. Ces études mettront en jeu des techniques de culture cellulaire, de traitements pharmacologiques, de qPCR, de RT-PCR, de mesure d’apoptose par FACS, de mesure des marqueurs du stress oxydatif. De plus ce stage pourra faire appel à des constructions plasmidiques et l’ensemble des techniques de clonage et de production d’ADN.
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Ce projet s’inscrit-il dans la perspective d’une thèse :
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si oui type de financement prévu : Pas de financement prévu pour l’instant
Ecole Doctorale de rattachement :
BioSPC
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