la barriere hémato-encéphalique via le
récepteur des lipoprotéines LDL. Sur des
cultures de neurones, ils ont montré que la
toxicité due al'agrégation du peptide béta-
amyloide est encore plus inhibée par ces
nanovecteurs que par la curcumine libre.

D’autres résultats plus étonnants
montrent que le peptide béta-amyloide
aurait del'affinité pour les nanoparticules
elles-mémes. En 2008, Celia Cabaleiro-Lago,
del'University College Dublin, en Irlande,
et ses collegues, ont proposé I'utilisation de
nanoparticules de 40 nanometres prépa-
rées a partir d'un copolymere (PNIPAAM-
co-PBAM) pour retarder 1'agrégation du
peptide béta-amyloide. Ils ont observé que
ces particules perturbent I'agrégation en
retardant, voire en bloquant, 'amorgage (la
nucléation) des agrégats. Plus récemment,
en 2012, notre équipe a mis en évidence
que des nanoparticules recouvertes de PEG
ont une affinité pour le peptide béta-amy-
loide et sont capables de le capturer, méme
dans un environnement aussi riche que du
sérum (le sang dont on a 6té les cellules).

Tous ces résultats, méme s'ils ont été
en général obtenus in vitro et nécessitent

des confirmations in vivo, devraient aider a
mieux comprendre I'agrégation du peptide
béta-amyloide dans la maladie d’ Alzhei-
mer et a identifier et concevoir des nano-
particules avec des propriétés de surface
optimales pour obtenir un effet bénéfique
sur les patients atteints de la maladie.

Diagnostiquer plus tot
la maladie

Les nanoparticules pourraient aussi faci-
liter la mise en place d’un diagnostic plus
précoce des maladies cérébrales. Elles sont
de plus en plus utilisées pour le diagnostic
de diverses maladies. Des nanoparticules
magnétiques d’oxyde de fer servent déja,
par exemple, d’agent de contraste pour
l'imagerie par résonance magnétique du foie.

Dans le cas de la maladie d’Alzhei-
mer, un diagnostic précoce, avant que les
symptdmes cliniques ne se manifestent,
est critique pour agir avant la formation
des Iésions irréversibles des neurones qui
conduisent a la démence. Et ce d’autant
plus que peu de méthodes existent pour
examiner le cerveau humain vivant. La
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Dimanche 13 octobre — 16h30 : Bicentenaire de la naissance de Claude Bernard
Intervenants : R. Fischmeister, physiologiste, Inserm, M. Goyffon, toxicologue,
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P. Wise, médecin, auteur de Un défi sans fin — la vie romancée de Claude Bernard

formation des agrégats de peptide béta-
amyloide étant le premier phénomene
visible de la maladie, beaucoup d’efforts
ont été dirigés vers la détection et I'identi-
fication in vivo des plaques amyloides par
I'imagerie avec des nanoparticules, telles
celles d’oxyde de fer ciblant le peptide
béta-amyloide, mises au point en 2005 par
Jolanda de Vries, du Centre des sciences de
la vie moléculaires de Nimegue, aux Pays-
Bas, et ses collegues. Une autre approche est
fondée sur la détection et la quantification
des biomarqueurs sanguins de la maladie
d’Alzheimer, le peptide béta-amyloide et
la protéine tau. Pour I'heure, cependant,
seules des nanoparticules métalliques (en
or, par exemple) ont été décrites comme
des outils potentiels pour cette approche.

Ainsi, de par leur biocompatibilité, leur
biodégradation et leur capacité de ciblage,
les nanoparticules représentent une piste
prometteuse pour améliorer le traitement
etle diagnostic de certaines maladies céré-
brales, telle la maladie d’ Alzheimer. Tou-
tefois, nous sommes encore loin de dispo-
ser d’une formulation a base de vecteurs
colloidaux pour traiter cette maladie. W
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Dimanche 27 octobre — 15h : Ecologue des champignons, M.-A. Selosse
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