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MTs : Réles dans la cellule

» Tube creux composé de protofilaments formés de dimeres
d'alpha et béta tubuline, réles : mitose, migration

Arriere de la cellule ‘ M — Front de migration

FIBRES D’ACTINE Lamellipode

MICROTUBULES

Filipode

[
»

Sens de migration

= Structure polarisée et dynamique, régulation par des protéines
stabilisatrices ou déstabilisatrices (EB1...)

Ml -+ TIPs et facteurs de copolymérisation (EB1; CLIP 170) Disl/TOG ‘& m Dimeres de tubuline

A Autres+TIPs (APC; CLASPs...) & \1Aps (MAPLA; MAP1B; MAP2; MAP4; Tau)



- associarion MIs

EBI :
+TIPs , Interactions du cytosquelette :
MTs, actine ovec/les sites d'adhérence

perme’r’rcnyc{ migration
I —




MTs,

VEGF :induit la neoangiogenese  MTs : impliqués dans la migration

v Les anti-MT ou antimitotiques : Vinca-alcaloides (vinflunine) ou
poisons du fuseau, Taxanes (paclitaxel) qui bloquent les cellules en



MTA et cellules endothéliales :

> /' dynamique MTs — effet anti-migratoire + anti-angiogénique &
faible dose (Pasquier et al. 2005, Pourroy et al. 2006)

>\ la localisation de EB1 & I'exirémité + des MTs (HMEC)

>\, de la stabilisation des MTs au niveau des sites d'adhérence
(HMEC) (Honore et al. 2008)

ROle de EB1 et de la dynamique des MTs dans
'angiogenese

Foc’reursﬂcgw’fogéniques impliqués dans la régulation de

ces phénomenes ‘

—

cite’ du VEGE sur la dynamigue ades MIS et de
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Effet du VEGF sur l'Instabilite Dynamique des MTs
L

Controle

Distance

VEGF Trap

VEGE Temps

CTL VEGF Tra VEGF VEGF+VEGF
P A 0<0,005 vs CTL
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% variation
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Western Blot 2D EB1

18 cm pH 4.5-5.5

@\

- @ @ - °

pl 4.89 490 4.954.96 5.02 5.09 5.28
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@® Les MTs et EB1 intégrent les signaux du micro
environnement tumoral

® Le VEGF et les MTAs ont des effets opposés sur la
dynamique des MTs et de EBI

® Bénéfice clinigue d'une association anti-VEGF / MTA

ole therapeutique dans I'angiogenese?
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