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CONTEXTE

* Polypose adénomateuse familiale (PAF):

— mutations du gene APC (gene suppresseur de tumeur)
— Prévalence = 1/10 000
— Responsable de 1% de cancers colorectaux
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|:> PAF = activation des cellules souches intestinales (CSI)



PAF = atteinte cellules souches intestinales
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PAF = role de PEGF ?
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PATIENTS ET METHODES

* Organoides coliques humains :

— Modeles animaux (dont murins) non relevants
— Modele idéal pour étudier les propriétés des CSI
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RESULTATS: morphologie et croissance
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=» Caractérisation d’un nouveau
type d’organoide mimant
I’adénome reproduit en 3D
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RESULTATS :

Prolifération (Ki67)
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RESULTATS : voie de 'EGF
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=» Importance de I’EGF, facteur clé dans les tissus adénomateux



RESULTATS : voie de I’ EGF (2)

Expression des protéines de la voie de I'EGF (J7)
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RESULTATS : implication de PI3K / Akt
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=» La phosphorylation de B-catenin Ser552 est controlée par EGF and TGFf3




Resumé : CSl adénomateuses
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Conclusion

* Caractérisation d’'une forme d’organoides
spécifiques dans la PAF : cyste avec
bourgeonnement = adénome

 Différences entre A and NA:

— Adénomateux = EGF (PI13K/Akt) et TGF
— Non adénomateux = EGF (MAPK)



