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Migration cellulaire et cancer

Tumeur = prolifération anormale d’une population de
cellules

Rupture de ’homéostasie prolifération / mort cellulaire

Capacités migratoires des cellules cancéreuses:
- obstacles aux traitements

- mauvais pronostics



lllustration d’'un processus metastatique



Les différentes etapes du
développement d’'un cancer

: Interaction avec les
Lymdwahques, plaquettes, les lym-
Ve".‘;":."s' phocytes et d’autres
Caawes composants sanguins




L'angiogénese: facteur clé de la
croissance tumorale




L ’invasion tumorale

Invasion = capacité de rompre ses
relations avec le tissu hote

Tissu Cancer Cancer . . p
normal in situ invasif Nombreux processus impliqués

cadhérines I .

intégrines
laminine
Lame basale

Tissu conjonctif



Modulation des interactions cellulaires

\ de I'expression des molécules
d'adhésion inter-cellulaires:

-les cadhérines (E-cadhérine)
- les molécules de la super-

famille des Immunoglobulines
(N-CAM, V-CAM)




Modulation de I'ancrage des ¢
cancereuses a la MEC

Redistribution des intégrines Dégradation du tissu
¢ normale conjonctif par des proteases
(collagénases, MMP...)
‘ facteurs autocrines de
4 mobilité et des facteurs

chimiotactiques
¢ cancéreuse

Niveau d’expression des intégrines Modifications du
Cytosquelette

Affinité de la liaison ligand / intégrines (pseudopodes)



Angiogenese et métastases

Les processus d’invasion et de
meétastase sont liés

!

Cellules cancéreuses invasives

!

Traversée de la paroi endothéliale

!

Passage et survie dans la
circulation sanguine




Extravasation et colonisation des
organes cibles

— Pénétration dans s La plupart des ¢ cancéreuses meurent
lumigre vasculaire

7! des chances de survie = emboles

| el neoplasiques
'\ s lymphocytes de fhdte
o
| Agrégats homotypiques/hétérotypiques
i\
i\ Y
—— Embole celulaie Modulation des propriétés adhésives
el ', tum|ora| des cellules cancéreuses
’ | /’



Extravasation et colonisation des
organes cibles

Matrice i - : :
extracellulaire e Adhésion aux parois vasculaires
AN |
o
lisisit Mises en jeu

des différents systémes d’adhésion
(sélectines, intégrines, superfamille 1g)

similitudes avec les phénomenes de
diapédese leucocytaire au cours de
I'inflammation




Tropisme des cellules cancéreuses

Les sites de dissémination métastatiques dépendent:

- du drainage lymphatique et sanguin de I’organe

Poumons
.o e e
W, W, W 1
Lu-E-CAM

- De I’'adhésion sélective de cellules tumorales
aux cellules endothéliales de certains organes
ou a des composants matriciels

- De la libération par certains organes cibles de {Q@) /__"_"0"'79.".5

facteurs diffusibles chimiotactiques (chimiokines) g &\_Qw,fn g

00 00 00 00 00 20 00 00
N-CAM

- De la formation de niches spécifiques preé-
métastatiques visant a faciliter la colonisation
métastatique



La croissance du tissu metastatique

- Fait intervenir, comme pour la tumeur primitive, de nombreux
facteurs de croissance sécrétes par les cellules cancéreuses ou
le milieu

- L'élaboration d'un stroma avec néo-angiogéenese

- L'échappement a laréponse immunitaire anti-tumorale dans le
nouveau site colonisé.



La migration cellulaire,
un évenement clé
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