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Introduction

Le développement d’outils innovants est un aspect indispensable pour avancer la science. De
nombreux outils ont été développés pour étudier les protéines a base de génétique, biochimie, et
informatique, et il est maintenant possible d’éliminer, de surexprimer, ou de visualiser les protéines
dans les cellules, et méme de prédire leurs structures. Par contre, I'étude des lipides qui entourent
les protéines membranaires reste limitée par le nombre d’outils permettant de les manipuler, ce qui
est d@ au fait que les lipides ne sont pas directement codés par le génome, et que multiples facteurs
affectent leur production.

Les lipides membranaires présentent une extréme diversité structurale. Leurs divers acides
gras (longueur de chaine, nombre de double liaisons) sont importants pour maintenir les propriétés
physiques des membranes (fluidité, rigidité), et leur dérégulation peut entrainer des maladies
génétiques. DU a cette importance, nous visons a développer des outils innovants permettant de
manipuler la composition lipidique des membranes cellulaires, ce qui permettra la recherche sur les
lipides au niveau fin, et qui a le potentiel d’ouvrir de nouveaux champs de recherche.

Next Generation
Metabolic Engineering

Le projet

Dans ce projet interdisciplinaire et collaboratif entre biologistes et chimistes, nous
développerons des analogues de lipides qui sont efficacement incorporés dans les cellules et utilisé
par les enzymes métaboliques pour augmenter les niveaux de lipides membranaires ayant des
structures définies. Nous allons combiner ces outils avec une approche d’ingénierie métabolique
pour manipuler le métabolisme endogene des lipides avec des outils de génétique. Ces outils
permettront aux chercheurs d’étudier les lipides cellulaires avec une grande précision, et ont le
potentiel d’avancer notre compréhension dans ce domaine d’'une maniere drastique. Dans ce projet,
ces outils seront utilisés pour étudier comment les acides gras des lipides membranaires affectent
les propriétés physiques des membranes, la signalisation cellulaire, et la différenciation cellulaire
dans le contexte de maladies génétiques.
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Ce projet fait partie des stages environnés de Master en binOmes interdisciplinaires
sélectionnés pour financement par I'académie 4 de I'Université Cote d'Azur, et sera accompli en
collaboration avec un/e autre étudiant/e Master du groupe de Mohamed Mehiri (Institut de Chimie
de Nice).

Profil attendu

Le projet étant trés technologique, une personne intéressée a établir de nouveaux systémes,
et pouvant accepter un challenge, est attendue. Une bonne communication avec les collaborateurs
chimistes sera nécessaire. Le stage sera une opportunité d’apprendre les bases de la biologie
moléculaire et cellulaire, la génétique, et des technologies telle que la spectrométrie de masse.

Equipe

Le projet se déroulera dans I'équipe « Métabolisme et fonctions des lipides membranaires »
qui consiste en trois postdocs, une étudiante en thése, et le chef d’équipe. L'équipe a une forte
expertise dans la recherche des lipides en se basant sur 'enzymologie, la génétique, la biologie
moléculaire et cellulaire, et la biochimie. L'équipe a une forte expertise en I'analyse des lipides avec
la spectrométrie de masse, et collabore avec des équipes de chimistes pour développer des outils
de chimie biologique.
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