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PeptLab
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Présentation des acteurs

GT Fonctionnalisation

Microscopies
et analyses

Plateforme regroupant des techniques d’imageries et d’analyses
Savoir —faire dans le domaine de la caractérisation Multi-échelle et Multimodale

MEB DRX
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Zeiss LSM710

: Bruker D8
Zeiss GEMINI 300

Witec Alph 3
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@ Objectif | 5@
GT Fonctionnalisation

Diagnostic de maladies dégénératifs

» Constats :
= Certaines maladies neurodégénératives sont causées par |'accumulation

d'agrégats de protéines mal repliées
= Exemples de protéine :
- a-synucléine (a-Syn) dans la maladie de Parkinson

Idée : Concevoir de nouveaux peptides visant a prévenir la formation d'agrégats de
protéines mal repliées = Caractériser I'interaction entre peptides et protéines
- Etudier la formation d’agrégats toxiques

= Microcalorimétrie

= RMN

= Spectrométrie de masse
= AFM

@ >
ZS
» Méthodes
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Objectif

Notre systeme

Sonde

Peptide dérivé de la protéine Tau : Taul
Ac-ArgGluProlysLysValAlaValVal (BAla)Cys

Protéine : a-synucléine
Silane

Mica
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GT Fonctionnalisation

Rll) Fonctionnalisation de sonde

Synthese de Peptide

Side chain
protecting group
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Fonctionnalisation de sonde

Fonctionnalisation de la sonde

—p —p
Dépobt Or Dipping
6 nNm Solution Taul

MESP Bruker
Cr/Co

Tl D DIUTRLD @ [ DT DL Do e
[Taul] =2,5 mg/ml [Taul] = 2 pg/ml
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GT Fonctionnalisation

Préparation surface modele

AN < paZaini

Mica Mica + Silane Mica + Sll:?r\e
+ a-synucléine

O pum Sum

Fibrilles de a-synucléine
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Acquisition

GT Fonctionnalisation

Mesure des interactions

i X r I

FIa-ué/a-synucIéine=1114 nN I:Tau1/mica= 60r2 nN I:Tau1/Silane = 70:3 nN I:Tau1/0L-synucIéine=114r8 nN

~.

A F=40nN
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Acquisition

GT Fonctionnalisation

Mesure des interactions

i X r I

FIa-ué/a-synucIéine=1114 nN I:Tau1/mica= 60r2 nN I:Tau1/Silane = 70:3 nN I:Tau1/0L-synucIéine=114r8 nN

AF=110 nN

mm=) Interaction Taul/a-synucléine mis en évidence
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Sébastien PERALTA

Conclusion

Conclusion

» Premiers résultats encourageants

» Encore beaucoup de travail :

Optimiser la fonctionnalisation de la sonde
Optimiser la préparation des surfaces
Caractériser sonde et surface : ex TOF-SIM
Travailler en milieu liquide

Confirmer les premiers résultats

Optimiser l'acquisition des données
Optimiser le traitement des données
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