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Dans la cellule, la mécanotransduction, processus au cours duquel les stimuli mécaniques sont
convertis en réponses biochimiques, est une étape essentielle pour de nombreux activités cellulaires,
tel que la survie, I'adhésion ou encore la différentiation. Les signaux se propagent a travers le
cytosquelette jusqu’au noyau et ainsi sont transmis a la chromatine, lieu d’intégration du signal pour
I’expression des génes. Le remodelage de la chromatine peut étre influencer par ces signaux ; une
chromatine plus ouverte est un évenement précoce de reprogrammation cellulaire (Gaspar-Maia et al.
2011) et une décondensation ou une condensation artificielle de la chromatine est reliée a des
variations de la structuration des contacts focaux (Rabineau et al. 2018). La chromatine a donc un réle
majeur dans le devenir de la cellule. Les sighaux biochimiques ou physiques du microenvironnement
sont capables de réguler des fonctions cellulaires essentielles des cellules souches et par conséquent
trés fortement influencer leur destin.

A ce jour, peu d’étude ont été mené sur l'influence de I'état de la chromatine sur la réponse cellulaire,
en particulier I'adhésion quelles que soient les propriétés mécaniques de son environnement. Nous
souhaitons induire des remodelages de la chromatine de maniere artificielle chez les cellules souches
et mesurer la force d’adhésion de chacune des cellules grace au microscope FluidFM. Existe-il une
relation entre la force d’adhésion cellulaire et le remodelage de la chromatine ? Le changement d’état
de I’ADN influence-t-il les protéines du LINC (Linker of nucckleoskeleton and cytoskeleton) ou encore
la structure du noyau ? Et si oui est-ce que cela pourrait influencer le degré de pluripotence ou de
différenciation des cellules souches ? Répondre a ces questions pourrait fournir des données
essentielles sur la reprogrammation épigénétique des cellules souches, informations cruciales dans les
domaines de la bio-ingénierie et I'ingénierie tissulaire des cellules souches.

Ce projet de these est un sujet multidisciplinaire qui permettra au candidat d’aborder de nombreuses
méthodes et techniques. Les processus cellulaires essentiels seront étudiés, tels que la différenciation
ou la migration, et la régulation des protéines impliquées dans la mécanotranduction. Une formation
de base en biologie cellulaire et moléculaire est demandée, ainsi qu’en culture cellulaire. L'étudiant
devra étre rigoureux, motivé et avoir un esprit d’équipe tout en étant autonome. Le travail prendra sa
place au sein d’une équipe pluridisciplinaire et dynamique et en collaboration avec un laboratoire
Suisse (ETH Zirich, LBB).
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