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- IntrOdUCtiOn . = - Méthode . =

Les chimiotherapies proposees dans le traitement des  Population : 13  patientes  nouvellement
cancers du sein s'accompagnent dun  diagnostiquées d'un cancer du sein traitées par
deconditionnement musculaire dont les  chimiothérapie (anthracyclines + taxanes).
mecanismes restent a ce jour inconnus.

L'objectif de cette etude était d’étudier les mecanismes

cellulaires des alterations mitochondriales dans le
muscle squelettique de patientes atteintes d’'un cancer ~ Respiration mitochondriale et production de stress

Biopsies musculaires : realisees avant et apres la
chimiotherapie au niveau du vaste lateral.

du sein et soignées par chimiothérapie. oxydant : activite mitochondriale étudiee in situ et
Aprés chimiothérapie stress oxydant etudie parallelement en mesurant la

B S production de peroxyde d’hydrogéne (H,O,).
' Quantifications proteiques : expression des

protéines impliguees dans le déconditionnement
musculaire etudiees par Western Blot.

(N Resultats & Discussion D
N Contenu mitochondrial N Biogenese A Stress oxydant N Fusion
o —

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post

Citrate synthase | = |~ 52 kDa UDAEI— e ~ 30 kDa POCL-0 [ o e e e |~ 80 kDa s s e . MEN2 | w—— — ~ 75 kDa

o

o

o
]

*

o

o

0
1

o
o
-

H,0, production (pmol/sec/mg)
o
w
&

=
-
~

50

PGC-1a protein levels
(fold change vs. Pre-CT)
—

o
<)

]

MFN2 protein levels
(fold change vs. Pre-CT)

=
30

QO 0

oo

£ 0

— Q

50 I 2o
00~ S ¢
o2

< O

Q3

>3

=

Mitophagie ? A Apoptose Une N du contenu mitochondrial a éete retrouvee et peut s'expliquer
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Citrate synthase protein levels

@ par la Y de PGC-1a, marqueur de la biogenese mitochondriale. Une
A du stress oxydant (H,0,) a etée observee sans changement des

 ——— e T defenses gntioxydantes, de peroxydation lipidique et de carbonylation
. “"’“ ook = 350 de.s protéme.s. Cela peut s’exphquer par une 2 du nombre.de
3§ 700 § ¢ o mitochondries ~ endommagées,  résultant  d'une  fusion
=& 500 < ¢ 200 mitochondriale alteree (MFN2). La mitophagie semblait etre
éjggg :: oo défai!lante : soit ’avec’: un nivea‘u insuffisapt (hypothese 1) soi.t’ pa‘r
23 100 8 2 50 un niveau trop eleve (hypothese 2). Enfin, les marqueurs lies a
5 Pre-oT PosteT = Pre-CT Post-CT 'apoptose ont A pouvant ainsi expliquer les alterations

*p<0’05 % p<0,01 T kK p<0’001 structurales.
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