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Résume:

Les hémorphines représentent une classe de peptigggues bioactifs issus de la
protéolyse de la chairfiede I’hnémoglobine dont la présence in vivo a sotieéd associée a

des conditions physiologiques ou pathologiquesqadigres, comme les cancers. De ce fait,
I’hypothese d’utiliser ces peptides comme marquieupathologies avaient déja été poseé. Des
études récentes au laboratoire ont montré questagentration sérique des hémorphines était
diminuée chez les patients diabétiques. Nous alvawmaillé sur une cohorte de 120 patients
atteints de diabéte de type 1 et 2 et nous avowtsédes différentes hypotheses permettant
d’expliquer cette diminution : métabolisme des hgshmes, impact de la glycation de
I’'hémoglobine sur la libération des peptides. Desphous avons cherché a connaitre le role
de LVVHY7 dans la signalisation insulinique. Lesuléats obtenus suggerent que la

diminution de la concentration sérique des hémaogshie type 7 est spécifique du diabéte
mais que la glycation de ’hémoglobine n’a pas gaut sur la libération des hémorphines.
Parallelement a cette étude, nous avons caracti@ssémorphines de type 7 dans le
microenvironnement du cancer broncho-pulmonairecdthepsine D, enzyme impliquée dans
la libération de LVVH7 et VVH7 ainsi que dans lecnoenvironnement tumoral, a été étudié
dans des cultures de lignées de cancers bronchwwpalres acidifiée et donc propice a la
progression tumorale. Les résultats ont permisodéireer la présence de la cathepsine D
dans le surnageant de cultures des cellules carsg&eDe plus, nous avons montré la
libération d’hémorphines de type 7 dans des miligeiculture acidifiés.



