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Introduction :
La physiopathologie du neurolupus est tres complexe, associant neuroinflammation et fragilisation de
la barriere hémato-méningée. L’ exploration du neurolupus est basée historiquement sur les modéles A . o B

murins spontanes. Récemment, un modele murin du lupus induit par un agoniste de TLR7 a montre des : 42 + S ..
manifestations neuropsychiatrigues similaires a celles des modeles spontanes. La cannelle, epice : B A g - .
largement repandue, possede des propriéetés immunomodulatrices, antioxydantes et protectrices des 5 N "ol I = ol o0 1 o
jonctions serrees de I’endothélium vasculaire. Nous nous proposons dans cette ¢tude d’investiguer le ‘5 RIS . > NI |

role potentiel de la cannelle comme agent immunomodulateur du neurolupus dans un modele A e T Cioma Lupus T T Ciima Lupus
expérimental induit par un agoniste de TLR7, I’imiquimod.
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Matériel et Méthodes : s :
Des souris femelles C57BL/6J agées de 8-10 semaines ont eté divisees en 5 groupes : controle (S), S .
A <7 .7 - . 2 40- $ T S , |
controle traité par la cannelle (SC), lupus (L), lupus traite par la cannelle durant 1’1induction (LC), et . VR ! & M H
lupus traité par la cannelle avant et pendant I’induction (CLC). L’induction a été réalisée par = 11l 1" . 5 oLl | ]l
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’application cutanée d’imiquimod, sur I’oreille droite, trois fois par semaine pendant six semaines. La Cinma  Cinna Lupus Cinna " Cinna Lupus
cannelle (poudre de Cinnammomum Cassia) a eté administrée a la dose de 200 mg/kg per 0s cing jours

par semaines. A la sixieme semaine, des tests de nage forcee, de labyrinthe suréeleve et labyrinthe en Y

ont été réalisés. Aprés le sacrifice, des coupes histologiques avec coloration a I’hématoxyline-éosine

ont eté effectués sur le rein et le cerveau (région hippocampique), avec immunofluorescence aux 1gG. ]

Des dosages d’expression proteique par Western blot ont €té ¢galement realisés pour : KIM-1 et NGAL ’:73' A -

sur le rein, zonula occludens-1, dite ZO-1, occludin et claudin-1 pour les jonctions serrées () sur £z s

I’intestin et le cerveau, TLR7 et NLRP-3 sur le cerveau. De plus, un dosage par immunoprecipitation &f.i;’ ” : |

de la fraction phosphotyrosine des jonctions serrées a eté realisée sur le cerveau. Enfin, nous avons _—g 3_,-2: T i

¢tudié I’amarrage moléculaire entre TLR7, imiguimod et cinnamaldehyde, constituant important de la é §l— T ) ’

cannelle. % Ll 11 rﬁ | m

Resultats : Shem Skam Lupus Lupas Clans

L’induction du lupus a été confirmée par la présence d’une glomérulonéphrite avec augmentation de clnn A

KIM-1 et NGAL. L’expression des jonctions serrees intestinales a €te significativement reduite dans . .

les groupes lupiques ; cette réduction a été moins prononcée avec le traitement par la cannelle. Une g 2.0-

augmentation des comportements dépressifs et anxieux a eté constatée dans les groupes lupiques avec £ g . T

documentation d’une atteinte cognitive ; ces altérations ont ¢t¢ significativement ameliorees dans le S_;Z ]

groupe CLC. L’histologie hippocampique a montré une condensation de la chromatine dans les § Chal Nl .

neurones hippocampiques, avec deposition d’IgG et augmentation de TLR7 et NLRP3 dans les groupes > E—OS_ 1} B

lupiques ; ces signes étaient moins prononcés dans le groupe CLC. La fraction phosphotyrosine des = 2 H
2 0.0 , I : T -

jonctions serrees etait augmentée dans les groupes lupigues ainsi que la forme totale ; cependant une
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redistribution des jonctions serrées de la bordure inter-cellulaire vers le compartiment Cinna Cinna Lupus
- - _ - ;- . . - . Cinna
Intracytoplasmique a eté mis en evidence en immunofluorescence, indiguant un dysfonctionnement de '
la barriere hemato-méningee. Cette dysfonction etait améliorée dans le groupe CLC avec un . )
r * * . * 4 r . r ey
re¢tablissement dans la localisation membranaire. Enfin, I’¢tude par amarrage moléculaire a montré une "k 1
=
Interaction sur plusieurs sites entre le cinnamaldehyde et le TLR7 pouvant inhiber 1’action de = N
- . . . : : S > 5.
I’imiquimod et diminuer ’activation de la voie TLR7. g7 ' I
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Conclusion : N & Y R
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Notre etude demontre pour la premiere fois un effet preventif de la cannelle sur la dysfonction de la 5 &
=\ / / - / - - - - - - - S I I I 1 1
barriere hemato-meningee et les marqueurs inflammatoires. Cinnamomum cassia pourrait faire partie Sham Sham Lupus Lupus Cinna
de I’immunomodulation du futur du neurolupus. Clnna Cinna Tapus
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