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Description du projet

PROBLEMATIQUE : Le développement du muscle squelettique, sa croissance et sa régénération
sont assurés par les cellules souches musculaires, appelées cellules satellites. La myogenése est
un processus caractérisé par l'activation de ces cellules satellites, leur transformation en
myoblastes prolifératifs, leur différenciation et leur fusion en myotubes.multinucléés. Différents
facteurs extrinseques régulant la myogenése ont été identifiés, notamment, des facteurs
paracrines sécrétés par les cellules inflammatoires. Cependant, les mécanismes' iintrinseéques
régulant la fonction des cellules souches musculaires dans la myogenése sont encore mal connus.
Notre hypothése est que le changement de lipides bioactifs de pro-inflammatoires a pro-
résolution, un mécanisme intrinséque central dans la résolution de I'inflammation, est également
un mécanisme intrinséque important régulant la progression et'le destin cellulaire des cellules

satellites lors de la myogenése. OBJECTIFS et METHODES : Obj 1)“Déterminer I'effet des 5

médiateurs lipidiques sur les cellules satellites. Pour ce faire, nous mesurer |'effet de la ._‘fm‘
suppression ou de la surexpression des lipides bioactifs sur la fonction des cellules souches - ot
musculaire in vitro. Obj 2) Déterminer I'impact du changement de classe de médiateurs lipidiques : )
sur la myogenese.: Nous allons utiliser différentes lignées de souris knockout pour certains genes j&
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impliquées dans la synthése des lipides bioactifs. Nous allons induire des blessures musculaires a
ces souris grace a une injection d’'une myotoxine dans le muscle tibial antérieur afin d’étudier
I'impact des médiateurs lipidiques sur la myogenése in vivo. Nous allons mesurer la fonction de
ces muscles et I'état de la myogeneése sur les muscles blessés a 3, 7 et 21 jours post-blessure.
CONCLUSION : Ce projet permettra donc d’identifier un évenement clé régulant la fonction des
cellules souches musculaires. De plus, la compréhension de ces mécanismes permettrait le
développement de nouveaux outils facilitant le maintien de la capacité d’auto-renouvellement
des cellules souches musculaires in vitro. Ce projet ouvre aussi la voie a de nouvelles avenues
thérapeutiques visant a modifier I'activité des cellules souches musculaires en vue de favoriser la
régénération dans des maladies musculaires.
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