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Une nouvelle famille d’anti-inflammatoires

Mots-clés : Dendrimeres, anti-inflammatoire, systeme immunitaire

Dans cetterevue, différents types de dendriméres
phosphorés (macromolécules hyper-ramifiées),
solubles dans l'eau, ont été synthétisés pour
leurs nombreuses propriétés biologiques.

Particulierement, un dendrimére fonctionnalisé
par des azabisphosphonates en surface est
capable de stimuler le systéeme immunitaire
humain ex vivo. Ce dendrimére estinternalisé par
les monocytes (un type de globules blancs) en
quelques secondes et induit leur activation selon
un processus anti-inflammatoire. La présence
du dendrimére entraine également l'inhibition de
la différenciation des monocytes en ostéoclastes
(cellules multinucléaires qui détruisent les
0s), ainsi que la prolifération des lymphocytes
T CD4+ qui sont pro-inflammatoires.

Enfin, aprés 2 a 3 semaines de culture de
cellules mononucléaires du sang périphérique
(globules blancs), on observe une multiplication
trés importante du nombre de cellules natural
killer capables de lutter contre différents types
d’infections et de cancers.
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Au vu de toutes ces propriétés, l'influence de ce
dendrimére fonctionnalisé a été testée in vivo sur
plusieurs modéles animaux, contre différentes
maladies inflammatoires chroniques ou aigués,
telles que la sclérose en plaques, la polyarthrite
rhumatoide, l'uvéite, le psoriasis, mais aussi
contre la leucémie myéloide, qui est un cancer
hématologique. L'innocuité a été démontrée chez
la souris, car il n'y a pas d'agrégation plaquettaire,
pas d'hémolyse et pas de perturbation de
la formule hématologique. La sécurité du
dendrimére azabisphosphonate a également été
évaluée sur des primates non humains (singes)
qui ont regu des injections répétées, dans le cadre
d'un test préclinique de réduction des risques.
Les paramétres biochimiques, hématologiques
et immunologiques du sang périphérique sont
restés dans une plage physiologique normale
tout au long de I'étude, et aucun effet secondaire
notoire n’a été observe.

Une étude effectuée avec des dendriméres
ayant les mémes fonctions en surface mais une
structure interne différente a montré l'importance
de cette derniére.
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