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ésumé de la these

Le glioblastome (GBM) est une tumeur difficile a traiter qui fait face a plusieurs défis cliniques. Un peptide nommé NFL-
TBS.40-63 (NFL-peptide) a été précédemment découvert en laboratoire et a révélé ses propriétés de ciblage contre les
cellules de glioblastome ou il détruit leur réseau de microtubules induisant la mort cellulaire. Dans cette étude nous
avons examiné les propriétés de ce peptide et son couplage avec d'autres nanoparticules chargées ou non d'un
médicament anticancéreux. Nos travaux ont démontré la capacité du peptide NFL biotinylé (BIOT-NFL peptide) a former
des nanofilaments peptidiques d'environ 5 nm de diamétre et de plusieurs micrométres de longueur. Ces nanofilaments
ont été obtenus spontanément & partir de l'autoassemblage de BIOT-NFL dans des solutions aqueuses a pH
physiologique. Nous avons également montré une interaction entre ces nanofilaments et d'autres nanoparticules telles
que les nanoparticules d'or et les nanocapsules lipidiques, dans le but d'utiliser les nanofilaments de BIOT-NFL comme
vecteur pour cibler la livraison de ces particules aux cellules de GBM. La presence de nanoparticules d'or le long de
BIOT-NFL-nanofilaments a montré une amélioration de l'internalisation de ces particules dans les cellules de GBM
lorsqu'elles sont traitées avec cette conjugaison (nanoparticules d'or conjuguées au BIOT-NFL) par rapport aux
nanoparticules d'or seules. Il a également été démontré que les nanofilaments de BIOT-NFL peuvent fixer les
nanocapsules lipidiques, précédemment développées dans notre laboratoire et utilisées comme nanosupports pour des
médicaments anticancéreux, tout au long du nanofilament. Des nanocapsules lipidiques chargées d'un agent anti-
microtubulaire (Colchicine) ont été développées dans cette étude et conjuguées au peptide BIOT-NFL. Un nouveau
nanosysteme potentiel composé de nanofilaments de BIOT-NFL décorées de nanocapsules lipidiques chargées en
Colchicine a été établi, puis la cytotoxicité de cette conjugaison a été testé in vitro sur des cellules de GBM. Dans
I'ensemble, les nanofilaments peptidiques obtenus de l'auto-assemblage de BIOT-NFL pourraient représenter des
nanofilaments prometteurs pouvant étre utilisés pour cibler 'administration d'autre agents thérapeutiques dans des
modéles de GBM.
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