Transcription

Présentateur 1
Les podcasts de l'UA. 

Isaora BACQUET :
Bonjour à toutes et à tous et bienvenue dans « À la découverte de vos mitochondries », une émission qui vous présente les chercheurs de l'équipe MitoLab à Angers et leurs recherches. 
Aujourd'hui, je suis en compagnie d'Arnaud Chevrolier. Bonjour Arnaud.
Arnaud CHEVROLIER :
Bonjour Isaora.
Isaora BACQUET :
Pouvez-vous vous présenter ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Je suis Arnaud Chevrollier, maître de conférences à l'IUT d'Angers. J'enseigne la biochimie médicale, comme le rôle du foie ou comment doser des marqueurs de son activité. J'enseigne également la bio-informatique. Pour cela, nous travaillons sur la compréhension du génome et des maladies génétiques. À l'IUT, les étudiants apprennent par l'expérimentation. J'enseigne ainsi les méthodologies de biologie cellulaire, comme la microscopie optique.
Isaora BACQUET :
La microscopie est donc l'une de vos compétences en recherche.
Arnaud CHEVROLLIER :
Oui, tout à fait. Ce sont des outils incroyables, essentiels à de nombreux projets. L'université d'Angers est très bien équipée. Je suis depuis quelques temps responsable de la plateforme de microscopie optique et électronique sur le site en santé.
Isaora BACQUET :
Ainsi, vous êtes un enseignant-chercheur. Pouvez-vous expliquer le contexte de vos travaux de recherche ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Oui. Alors pour cela, je vous emmène au cœur de nos cellules. Nos cellules, tels des neurones pour le tissu nerveux ou les cardiomyocytes pour le cœur, ont des activités électriques, chimiques, voire mécaniques. Les neurones transmettent ainsi des informations chimiques de neurone à neurone, de neurone aux cellules musculaires et les cardiomyocytes, quant à elles, se contractent pour permettre au cœur de battre. Ces activités nécessitent beaucoup d'énergie et l'énergie prend la forme de molécules chimiques appelées « ATP » au sein de nos cellules. Cet ATP est utilisable alors par des enzymes ou des canaux ioniques.
Isaora BACQUET :
Mais alors dites-moi, d'où vient cette énergie ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Dans la cellule, un organite est en charge de produire cette molécule énergétique, la mitochondrie. La mitochondrie possède la machinerie enzymatique, qui est capable de transformer les nutriments issus de notre alimentation en ATP. Cependant, le fonctionnement de cette machinerie repose sur une organisation structurale des mitochondries très complexes. Les mitochondries sont des objets biologiques, généralement cylindriques. Avec une première membrane lipidique qui enveloppe une seconde membrane. Ce qui isole très fortement un vaste compartiment interne, la matrice du reste du cytoplasme, l'intérieur de la cellule. Et cette matrice, elle est elle-même cloisonnée par des poches que l'on appelle des crêtes et qui se fixent sur la membrane interne. Cette jonction de ces crêtes est très contrôlée. Parce qu'en fait, la composition de ces crêtes, de ces petites poches, est très importante pour l'activité énergétique des mitochondries. Et c'est là que se situe mon axe de recherche : la relation entre la structure et la fonction des mitochondries.
Isaora BACQUET :
Pouvez-vous nous en dire davantage ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Alors, l'objectif de nombreux chercheurs et de mon projet actuel est de comprendre le lien entre la composition des membranes, la forme des membranes et leur activité. Cependant, les mitochondries sont des objets biologiques très petits, des tubes de quelques micromètres de long avec un diamètre de 200 nanomètres, soit 200 milliardièmes de mètre. Et pour les étudier, il faut des outils performants de microscopie.
Isaora BACQUET :
Il existe plusieurs types de microscopes. Quelle microscopie utilisez-vous ? Et surtout, que voyez-vous ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Alors, la microscopie optique, couplée à l'utilisation de molécules fluorescentes, a permis d'ouvrir un vaste champ d'observation en biologie cellulaire. 
Pour la mitochondrie, nous avons alors découvert l'organisation intracellulaire et leur incroyable plasticité. En effet, les mitochondries changent de forme, peuvent fusionner, former de vastes réseaux connectés et se séparer, s'isoler les unes des autres. Plus récemment, les membranes internes ont été mises en évidence comme étant dynamiques. Elles montrent un remodelage continu.
Isaora BACQUET :
Mais alors, pourquoi et surtout, comment nos mitochondries changent de forme ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Dans nos cellules, tout bouge. Rien n'est figé. L'agitation, c'est la vie. Mais cela doit être extrêmement contrôlé. De très nombreuses avancées ont été faites ces dernières années sur la connaissance des assemblages de protéines qui structurent les mitochondries. Et en même temps, le développement des outils d'imagerie a permis de visualiser la localisation de certaines protéines au sein des mitochondries. Ainsi, la microscopie de super résolution a permis de franchir les limites de la résolution optique et il est ainsi possible de suivre sur quelques secondes, sur quelques minutes, le signal de molécules uniques au sein des mitochondries.
Isaora BACQUET :
On a donc aujourd'hui la possibilité de voir en détail une mitochondrie, son réseau, mais aussi les protéines qui sont dedans. En quoi ces recherches sont intéressantes aujourd’hui ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Ceci est d'autant plus important que plusieurs protéines sont directement liées à des pathologies chez l'Homme. Mes travaux de recherche et d'encadrement d'étudiants en thèse se développent au sein de l'équipe MitoLab et cette équipe est spécialisée dans l'étude des maladies mitochondriales et certaines atteintes neurodégénératives.
Isaora BACQUET :
Et donc, concrètement, à quoi sont dues ces maladies ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Il y a de nombreux liens entre des mutations génétiques qui causent les maladies et la structure et la fonction des mitochondries. Par exemple, les nerfs peuvent être touchés et le patient souffre alors de la perte de vision ou ont des problèmes de contrôle des muscles. Nous étudions ainsi les conséquences de ces mutations génétiques sur toute l'organisation microscopique cellulaire et des mitochondries. 
En fait, on ne comprenait pas bien comment les mitochondries résistaient à de fortes diminutions de la production d'énergie. Nous avons récemment trouvé une explication importante en montrant la réponse d'un assemblage protéique majeur qui va jusqu'à inverser son activité pour maintenir et préserver la structure des mitochondries.
Isaora BACQUET :
Quel est l'avenir de vos recherches ?
Arnaud CHEVROLLIER :
Il y a encore tout un travail à effectuer pour trouver, comprendre ces mécanismes, identifier des cibles, développer des pistes thérapeutiques et, on l'espère, traiter les maladies de la dynamique mitochondriale.
Isaora BACQUET :
Et bien merci Arnaud Chevrollier d'avoir été présent avec nous. 
Merci à vous de nous avoir écoutés. Rendez-vous la semaine prochaine pour un nouvel épisode.
