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Dre Paquin et son équipe travaillent dans le domaine de la différenciation de cellules souches, principalement la
différenciation en neurones et en cardiomyocytes, dans le but de mieux comprendre les mécanismes précoces du
développement embryonnaire, d’aider a la mise au point de thérapies cellulaires en médecine régénérative, et de créer
des outils pour évaluer la toxicité développementale de xénobiotiques.

Différenciation de cellules souches en neurones et en cardiomyocytes

A l'aide du modele P19 de cellules souches embryonnaires de souris, nous étudions les mécanismes de différenciation de
ces cellules en neurones et en cardiomyocytes. Nous identifions aussi des facteurs capables d'induire cette différenciation
et/ou de favoriser la maturation en cellules fonctionnelles. A cet égard, deux facteurs se sont révélés intéressants et
suscitent une investigation plus en profondeur : 'ocytocine, une hormone peptidique bien connue pour son rble dans
'accouchement, et la céruloplasmine, une protéine plasmatique a cuivre bleue ayant un réle dans le métabolisme du fer
et du cuivre ainsi que des propriétés protectrices dans le stress oxydatif.

L’action cardiomyogénique de l'ocytocine - Nos travaux ont révélé que I'ocytocine induit la différenciation de cellules
P19 en cardiomyocytes, suggérant un role important de 'hormone dans le développement du coeur. En méme temps
qgu’elles générent des cardiomyocytes, certaines conditions de différenciation produisent d’autres types cellulaires dérivés
du mésoderme, comme les adipocytes (cellules graisseuses), ce qui nous améne a étudier les mécanismes de restriction
développementale. Nos études peuvent aider a développer des stratégies de production de cardiomyocytes pour des
greffes cellulaires dans le coceur malade.

Un possible réle neurodéveloppemental de la céruloplasmine - Des travaux faits par d’autres chercheurs ont révélé
gue la céruloplasmine, longtemps connue pour étre fabriquée par le foie, est aussi synthétisée dans le cerveau. Dans cet
organe, elle pourrait avoir des roles additionnels a celui de régulateur du métabolisme du fer. Notre équipe et celle du Dr
Mateescu (UQAM) ont montré que la céruloplasmine induit 'agrégation de jeunes neurones P19, une action qui pourrait
avoir une signification dans I'organisation neuronale du systeme nerveux en développement. Un résultat en faveur de
cette hypothése est I'influence de la céruloplasmine sur le profil protéique de la reeline, un important régulateur de la
migration neuronale. Nous étudions les mécanismes de cette agrégation et de cette action sur la reeline. Les résultats
pourraient aider a mieux comprendre certaines maladies développementales du systtme nerveux comme la
schizophrénie ou l'autisme.

Xénobiotiques et différenciation cellulaire - Nous nous intéressons également a l'effet des polluants
environnementaux sur la différenciation cellulaire, particulierement neuronale. Ce volet, mené en collaboration avec
I'équipe de Dre Monique Boily du Centre de recherche en toxicologie environnementale de TUQAM (TOXEN), pourrait
conduire au développement de bioessais servant a évaluer I'action tératogénique de xénobiotiques.
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