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Les cellules souches pluripotentes 
 

Marielle Afanassieff 



from	life	to	intelligence		

INSERM U846 
Stem cell and Brain Research Institute 

Projet	transversal:	
Créa0on	d’un	modèle	de	thérapie	cellulaire	chez	le	singe	parkinsonien	

Cellules	souches	pluripotentes:	
Souris,	Lapin,	Singe,	Homme	et	Poulet	
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Cellules	souches	pluripotentes	:	
autorenouvellement	par	divisions	symétriques	

Cellules	souches	7ssulaires	:	
autorenouvellement	par	divisions	asymétriques	

inducteur	

Autorenouvellement: Multiplication à l’infinie 
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Pluripotence: Capacité de différenciation 
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• 	Recherche fondamentale:  
  Modèles d’étude des grandes fonctions physiologiques 
  (reproduction, lactation, photopériodisme, croissance musculaire) 

 
•  Recherche médicale: 

  Animaux modèles de maladies humaines 
  (athérosclérose, tuberculose, arrhythmie, obésité, infection virale…) 

 
•  Industrie: 

  Bioréacteurs pour la production de molécules pharmacologiques dans le lait  

Intérêts des cellules souches pluripotentes:  
Animaux d’intérêt agronomique 198/07/Tuesday 16h51les lapins de races moyennes
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Ø 	Modifica=ons	post-traduc=onnelles	absentes	chez	les	levures	et	bactéries.	

Ø 	Moins	coûteux	qu’une	produc=on	in	vitro	.	
	
	

Espèce	 Temps	de	
gesta@on	
(mois)	

Matura@on	
(mois)	

Volume	de	lait	
par	lacta@on	

(Litre)	

Temps	entre	la	
microinjec@on	

	et	la	produc@on	de	lait	
(mois)	

Produc@on	de	
protéines	

recombinantes	
	(Kg/an)	

Frac@on	de	
protéines	

	(%)	

Souris	 0.75	 1	 0.0015	 3-6	 -	 -	

Lapin	 1	 5-6	 1-1.5	 7-8	 1	 14	

Porc	 4	 7-8	 200-400	 15-16	 100	 6	

Mouton	 5	 6-8	 200-400	 16-18	 100	 7	

Chèvre	 5	 6-8	 600-800	 16-18	 100	 6	

Vache	 9	 15	 8000	 30-33	 1000	 3	

Différences	entre	les	espèces	d’intérêt	agronomique	(Fan	&	Watanabe,	Pharmacology	&	Therapeu0cs,	2003)	
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Caractérisation des cellules souches pluripotentes 

ü 	Morphologie	et	vitesse	de	proliféra0on	

ü 	Expression	des	gènes	de	pluripotence	

ü Expression	de	marqueurs	de	surface	spécifiques	

ü 	Ac0vités	enzyma0ques:	Phosphatase	Alcaline	et	Télomérase	

ü 	Pluripotence	in	vitro:	Corps	embryoïdes	

ü Pluripotence	in	vivo:	Induc0on	de	tératome	

ü 	Caryotype	normal	
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Exemple d’utilisation des cellules iPS:  
SMA (Spinal Muscular Atrophy)  

dégénérescence des neurones moteurs dues à une mutation du gène SMN 

Modélisa0on		
cellulaire	

Thérapie	
cellulaire	
et	génique	



Hanna	et	al.,	2007,	Science,	318:1879-80.	

Modèle de thérapie cellulaire et génique 



Modèle de thérapie cellulaire chez le singe parkinsonien 

Différencia=on	en	
neurones	

dopaminergiques	

Sélec=on	

Injec=on	de	MPTP	

Evalua=on	des	symptômes	

Evalua=on	
de	l’effet	
de	la	greffe	



Conclusion 

Cellules	souches	pluripotentes	
=	

Puissants	ou7ls	biotechnologiques	
Enormes	espoirs	thérapeu7ques	

?	
Obten7on	de	cellules	naïves	chez	des	espèces	non	murines	
Maîtrise	des	processus	de	différencia7on	et	de	sélec7on	

Contrôle	des	mécanismes	de	reprogramma7on	
	

Merci 


