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Potentiel Thérapeutique de Cellules d’origine
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B Contexte

le muscle est une source pofenfielle de cellules souches
mésenchymateuses (CSM) altemative & la moelle osseuse,
ainsi que nous le suggérent les propriétés de différenciation
de cerfaines populations isolées au moyen  du procédé
breveté de culture de cellules myogéniques de MYOSIX.

le comblement des grandes perfes de substance osseuse est
un défi en orthopédie. Dans cette indication, la greffe
osseuse aufologue reste la méthode de référence mais n'est
pas sans inconvénient. la possibilité d'isoler et d'amplifier en
nombre suffisant des CSM & partir d'une biopsie prélevée
chez le patient et de les combiner & un matériau
ostéoconducteur @ conduit & la fabrication de matériaux
ostéogenes.

les preuves de concepts dans les grands défauts osseux [sous
charge| devant étre réalisées chez le gros animal, nous avons
choisi le modéle brebis. De multiples études ont été réalisées
chez le rongeur, mais moins de 10 chez le gros animal, ef
seules des études de cas cliniques ont été rapportées dans
cefte indication. Ces demiéres sont encourageantes mais ne
démontrent pas |'efficacité du produit de thérapie cellulaire.
Identifier des cellules & potentiel ostéogénique in vivo plus
important, fels les progéniteurs ostéoblastiques dérivés du
muscle, permetirait de disposer du produit aftendu depuis
plusieurs années en chirurgie réparatrice du squelette.

B Objectifs

le but de ce projet est d'évaluer le potentiel ostéogénique des
cellules d'origine musculaire produites par la technologie de
MYOSIX.

les résultats attfendus sont (1) l'identification d'une sous
population cellulaire isolée de biopsie musculaire ef
présentant des propriétés ostéogéniques, et (2] la réalisation
d'études précliniques in vivo chez le pefit et le gros animal,
exigées pour foute demande future d'essai clinique dans la
réparafion osseuse.
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I Résultats et Réalisations

Quatre résultats méritent d'éfre soulignés :

1. Mise en évidence du caractére hétérogéne d'une
population de cellules myogéniques CD56 positives par
I'expression de marqueurs de différenciation
mésenchymateux & des niveaux variables;

. Identification de plusieurs souspopulation d'intérét;

. Sélection d'une sous-population surexprimant les génes
précoces de l'ostéogénése et présentant une capacité
accrue de minéralisation in vitro;

4. Absence de mise en évidence du pofentiel ostéogénique
de ceffe sous-population invivo, dans un modéle de
minéralisation osseuse ecfopique chez la souris.

Par ailleurs, I'équivalent ovin de la sous-population d'intérét
n'a pas pu éfre mis en évidence au cours de ce projet,
empéchant ainsi la réalisation des preuves de concept
chez le gros animal initialement prévues.
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B Perspectives

le développement d'un anficorps spécifique de l'anfigéne
ovin permetira d'identifier la sousspopulation d'intérét chez le
mouton et ainsi de réaliser les preuves de concept chez le
gros animal, préalables obligafoires & un développement
clinique pour ce nouveau produit de thérapie cellulaire issu

de la technologie MYOSIX.
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