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Réle de I'autophagie dans la réponse de I’'hdte suite a I'infection par des E. coli associés au cancer
colorectal

La muqueuse colique des patients atteints de cancer colorectal (CCR) est fortement colonisée par des souches
d’E. coli portant I'llot génomique pks (E. coli pks+), qui permet la synthése d’'une génotoxine, la colibactine. Ces
souches induisent des dommages a I'ADN et la sénescence des cellules hétes, augmentent la prolifération
cellulaire ainsi que la tumorigenése dans des modéles murins de CCR. Des travaux menés au laboratoire ont
montré que l'autophagie-un processus permettant la dégradation du contenu cytoplasmique par le lysosome-est
activée dans les cellules épithéliales intestinales afin d’inhiber les effets carcinogenes des E. coli pks+. L'objectif de
ce projet est d’étudier (1) le réle de l'autophagie dans la réponse de I'h6te suite a l'infection par des E. coli pks+ en
utilisant les souris déficientes pour autophagie de maniére «tissu-spécifique» et (2) le réle de I'autophagie dans la
tumorigenése induite par des E. coli pks+ chez les souris prédisposées au développement de CCR, souris ApcMin/+,
ainsi que les mécanismes sous-jacents. Cette étude permettra de mieux comprendre le réle de I'autophagie dans
I'interaction entre I'h6te et les E. coli pks+ et pourrait contribuer au développement des stratégies thérapeutiques
pour le traitement du CCR.
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