RESUME

Lors du vieillissement, Ia matrice extracellulaire subit de nombreuses modifications gqualitatives et
gusniitatives gui, s'observent également dens certains états pathologicques tels le diabéte et I'athérosclérose,

est assimilé & un vieillissement cecsléré

Des fravaux antérieurs réalisés dans notre laboraieire, sur des fibroblastes et desicellules musculaires
lisses ont montré les effels bénéfiques des fragments dhéparine de faible poids mcléculaire sur Ia
biosynihése des macromolécules de la matrice extracellulaire dans le diabéte et l'athérosclérose. Les
dextrans substitués représentent une famille de composés qui miment l'effet de I'h&parine mais ne possédent
pas doctivité anticoagulante. Nous avons testé ces compncsés sur les cellules musculoires lisses, cellules
impliquées dans le processus d'athérosclércse. Ces dextrans ont des bioactivités dépendantes de leur
substitution gualitative el gquanititative. Nos résulfafs indiquent gue les dextrans diminuent loa synthése des
protéines totales et plus spécifiquement celle des collageénes, en particulier le collagéne de type III. Nous
avons noté en outre, que Tes modifications sur le plan biosynthétique sont - accompagnées pdar dss
modulations comparables du taux d’ARNm codant pour le precollagéne de type III. Ces résultats suggérent

lexistence d'un contréle primaire poar lo transeription cu la stabilisation de I'ARN messager.

Connaissant limportemece de ['hyperglycémie dems le diabéte, il nous a peru intéressant d'étudier
linfluence du gluccse sur Ia biosynthése des cgollagénes et de la fibronectine par des libroblastes cutaméas
en passage précoce et passage tardif. Nous avens noté que le glucose, tout comme le vieillissement,
ougmente la laille des cellules, Ia synthése du collag®ne de type Il de lagon dose dépendante et ia
synthése de la fibronectine. L'augmentation de ces biosynthéses est corrélée & une augmentation des
messagers codant pour ces macromelécules Le glucose influence donc in vitro les capacités biosynthétiques
des fibroblastes cutanés. Plusieurs hypothéses peuvent éire avemcées pour expliquer cette influence, mais

le ou les mecomismes impliqués restent & préeciser.



