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Description du projet  

Notre laboratoire s’intéresse aux désordres métaboliques associés à la prolifération anormale des 

vaisseaux sanguins, caractéristique pathologique présente dans certains types de cancers mais 

également dans les rétinopathies prolifératives. Nos résultats préliminaires montrent que les 

cellules endothéliales subissent des changements métaboliques en condition de prolifération 

pathologique, et le récent développement de la technologie de « single cell RNA seq » nous a 

permis de montrer une perturbation dans le métabolisme des cétones, et ceci spécifiquement 

dans les cellules endothéliales rétiniennes. Plus précisément, la formation des cétones 

(cétogenèse) est augmentée alors que l’utilisation (cétolyse) est diminuée après ischémie 

rétinienne induite par l’oxygène (OIR), notre modèle de rétinopathie proliférative. Parmi les 

enzymes impliquées dans la cétogenèse, l’Hmgcl (HMG-CoA lyase) est une enzyme mitochondrial 

crucial pour la production de beta-hydroxy butyrate, acetoacetate et acétone, sources 

alternatives d’énergie et régulateurs métaboliques. Le projet de stage consiste à étudier l’effet 

d’une délétion du gene Hmgcl spécifique aux cellules endothéliales (CRE-LOX système) sur la 

prolifération pathologique apres OIR. L’étudiant aura pour mission de génotyper les nouvelles 

générations de souris afin de s’assurer de la présence de la mutation dans le gène Hmgcl et la 

présence de la recombinase. Les animaux « contrôles » et « mutants » seront par la suite soumis 

au protocole d’OIR et les niveaux de prolifération pathologique seront analysés par microscopie 

à fluorescence. L’expression de certains marqueurs métaboliques seront également analysé par 

microscopie confocale. L’étudiant aura l’opportunité de découvrir la physiologie rétinienne et de 

disséquer la rétine afin de préparer les coupes de microscopie. Le génotypage sera effectué par 

PCR après purification de l’ADN. L’étudiant sera sous la direction d’un chercheur postdoctoral qui 

supervisera le design expérimental et l’enseignement des notions techniques et théoriques. 
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