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VIVRE L'INNOVATION

COMMUNIQUE DE PRESSE sabnp

UNE METHODE PROMETTEUSE POUR ETUDIER UN PHENOMENE CAPITAL DU
VIVANT, LES INTERACTIONS ENTRE PROTEINES

Evry (Essonne), le 9 décembre 2015

Le laboratoire SABNP, unité Inserm/Université d’Evry labellisée Genopole, publie une méthode novatrice pour
étudier, en temps réel et dans les cellules vivantes de mammiféres, un phénoméne clé du fonctionnement du
vivant : les interactions entre protéines. La méthode offre des applications prometteuses pour la recherche
médicale et le développement de nouveaux médicaments.

Au sein du laboratoire Structure et Activitts des Biomolécules Normales et
Pathologiques (SABNP), unité mixte Inserm/UEVE 1204 labellisée Genopole, David
Pastré et ses collaborateurs ont élaboré une nouvelle méthode grace a laquelle les
interactions entre protéines peuvent étre observées et quantifiées en temps réel,
directement au sein de cellules mammiféres vivantes, et ce en utilisant une structure
naturelle de la cellule, le réseau de microtubules. Leurs travaux ont été publiés dans la
revue Scientific Reports™.

Une détection directement dans la cellule en utilisant une structure naturelle, le
réseau de microtubules

Les microtubules sont de longs cylindres de rayon nanométrique dont la morphologie
caractéristique est facilement observable par microscopie a fluorescence. lls
constituent une sorte de squelette de la cellule et jouent un réle essentiel lors des
divisions cellulaires. Les chercheurs du SABNP ont utilisé le réseau de microtubules
comme une plate-forme d'étude des interactions entre protéines dans des cellules
vivantes.

Le principe est simple : une protéine servant d’« appat » est liée aux microtubules par
lintermédiaire d’un « linker ». Lorsqu’une protéine « proie » interagit avec la protéine
« appat », la présence de la protéine « proie » est détectée par fluorescence sur les
microtubules.

Les auteurs ont validé le potentiel de cette nouvelle méthode sur des cas
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représentatives de l'organisme humain que des cellules de levures ou d'autres

organismes. Elle peut d'ailleurs utiliser des cellules issues de différents organes pour étudier des interactions spécifiques,
ou des cellules cancéreuses par exemple. Elle représente une rupture par rapport a I'état de I'art, comme le FRET
(Fluorescence Resonance Energy Transfer) ou les méthodes basées sur une complémentation entre molécules (BiFC,
Split-GFP). En effet, le systeme de fixation de la protéine appat et la structure extrémement réguliére des microtubules
assurent une visualisation et une détection sans ambiguité de l'interaction. De plus, la méthode est simple et rapide a
mettre en ceuvre.



Des applications pour la recherche médicale

Les interactions entre protéines jouant un role clé dans le fonctionnement des organismes vivants, cette méthode promet
de nombreuses applications, en particulier pour tester I'action ou découvrir de nouveaux médicaments et pour mieux
connaitre les déréglements associés aux maladies. En effet, elle offre la possibilité de cribler dans des cellules humaines
I'efficacité de candidats médicaments agissant sur les interactions entre protéines. Elle permet aussi d’explorer dans des
cellules vivantes I'impact de mutations responsables de maladies, afin d’en comprendre le mécanisme, puis de rechercher
des molécules thérapeutiques capables de corriger I'effet de ces mutations sur les interactions entre protéines.

« Des développements sont en cours au sein du laboratoire SABNP pour étendre le domaine d’application de cette
méthode innovante » annonce David Pastré, directeur du laboratoire. « L’objectif est en particulier d’aboutir a@ une détection
et une quantification automatisées de la dynamique des interactions entre protéines dans les cellules vivantes en utilisant
des techniques numériques », précise-t-il.

* Référence de l'article : Boca, M., Kretov, D.A., Desforges, B., Mephon-Gaspard, A., Curmi, P.A. and Pastre, D. (2015)
Probing protein interactions in living mammalian cells on a microtubule bench. Scientific reports, 5, 17304.
http://www.nature.com/articles/srep17304
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Premier biocluster

A propos de SABNP Le laboratoire Structure-
Activitt  des  Biomolécules  Normales et
Pathologiques (SABNP) est une unité de recherche
mixte INSERM/UEVE qui regroupe actuellement
15 permanents, médecin, biologistes, physiciens et
chimistes. Le travail multidisciplinaire du laboratoire
SABNP se concentre sur deux objectifs: i) Obtenir
des informations structurales, moléculaires et
cellulaires sur 'assemblage et la dynamique des
complexes ARN:protéine qui régulent I'expression
des geénes; i) Etudier le cytosquelette de
microtubules en conditions physiologiques ou sous
l'effet de déréglements pathologiques. Le
laboratoire participe aussi a des développements
biotechnologiques visant a étudier le vivant et
regroupe en  son sein 2  spin-offs.
http://sabnp.univ-evry.fr/

A propos de Genopole
francais dédié a la recherche en génétique et aux
biotechnologies appliquées a la santé et a
I'environnement,  Genopole  rassemble 20
laboratoires de recherche, 81 entreprises de
biotechnologies, 21 plates-formes technologiques
ainsi que des formations universitaires (Université
d’Evry-Val-d’Essonne). Son objectif : favoriser le
développement de la recherche en génomique,
post-génomique et sciences associées et le
transfert de technologies vers le secteur industriel,
développer des enseignements de haut niveau
dans ces domaines, créer et soutenir des
entreprises de biotechnologie. Genopole est
essentiellement financé par le Conseil régional
d'lle-de-France (30%), le Conseil départemental de
'Essonne  (26,5%) et [IEtat  (15,7%).
www.genopole.fr

A propos de I'Université d’Evry-Val-d’Essonne
L'université d’Evry-Val-d'Essonne (UEVE), avec
ses 18 laboratoires, constitue un pdle majeur de la
recherche sud-francilienne.

Université pluridisciplinaire et professionnalisante,
'UEVE est reconnue pour la diversité de son offre
de formation et pour la qualité de sa recherche et
son excellence dans le domaine de la génomique
et de la post-génomique appliquées a la santé et
a lindustrie, en lien étroit avec Genopole mais
aussi, le CNRS, I'lnserm, le CEA, entre autres.

www.univ-evry.fr



