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IPS-Based Modeling of Neurodevelopment

Mes travaux visent a élucider les mécanismes précoces des maladies neurodéveloppementales
et neurodégénératives a l'aide de modéles humains dérivés de cellules souches pluripotentes
(hESCI/iPSC). Mon laboratoire génére des lignées isogéniques par CRISPR et des lignées iPSC
issues de la reprogrammation de cellules somatiques de patients, puis les différencie en
neurones corticaux, astrocytes et organoides cérébraux afin de modéliser notamment le
syndrome de Rett et des encéphalopathies épileptiques. Nous intégrons imagerie, analyses
fonctionnelles et approches multi-omiques (bulk et single-cell/single-nucleus RNA-seq,
épigénomique) pour cartographier les programmes transcriptionnels et les altérations cellulaires
au cours du développement. Nos résultats mettent en évidence des défauts de ciliogenése et
de dynamique microtubulaire dans des neurones MECP2-mutants, pointant vers des cibles
thérapeutiques précoces et quantifiables. Enfin, nous développons des pipelines translationnels
de médecine personnalisée pour 'épilepsie réfractaire.
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