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Résumé ou objectifs du projet de thèse : 
Il existe un intérêt croissant pour la cardiotoxicité induite par les agents anticancéreux. Elle correspond à des lésions myocardiques causées par des chimiothérapies telles que la doxorubicine, ou par des immunothérapies, telles que les inhibiteurs de PD-1/PD-L1, utilisées dans le traitement des cancers. Elle touche environ 5 % à 50 % des patients, entraînant une dysfonction ventriculaire gauche pouvant conduire à une insuffisance cardiaque. L’intérêt pour ces atteintes est en augmentation, car de plus en plus de patients deviennent des survivants à long terme du cancer. De plus, ces complications cardiaques peuvent apparaître plusieurs années après le traitement, ce qui rend nécessaire le développement de techniques de détection précoce afin de permettre une prise en charge clinique avant l’apparition d’une insuffisance cardiaque irréversible.
Dans ce contexte, l’étudiant(e) utilisera des modèles murins validés d’administration de thérapies anticancéreuses, qui présentent une altération de la fonction cardiaque, une élévation des troponines cardiaques ainsi qu’une atrophie des cardiomyocytes. L’objectif est d’optimiser la synthèse d’un agent de contraste biocompatible et biodégradable pour une utilisation en IRM cardiaque, afin d’évaluer les performances de cet agent dans la détection de la toxicité cardiaque. Une étude pilote menée au laboratoire a permis d’établir des données préliminaires solides, validant la faisabilité de l’immuno-IRM cardiaque pour la détection de l’inflammation dans un modèle de myocardite auto-immune expérimentale, expertise sur laquelle le/la candidat(e) pourra s’appuyer pour l’étude de la cardiotoxicité. Ainsi, en combinant spécificité, biodégradabilité et biocompatibilité, ce projet ouvre la voie à une nouvelle génération d’agents de contraste en imagerie médicale, avec des implications significatives pour le diagnostic précoce et le suivi des maladies cardiovasculaires.
Au cours de sa thèse, l’étudiant(e) réalisera des expérimentations animales (chirurgies, injections, prélèvements biologiques), participera à la synthèse, à la fonctionnalisation et à la caractérisation de particules superparamagnétiques, effectuera des études histologiques en utilisant différents types de microscopes, et mettra en œuvre diverses modalités d’imagerie, principalement l’IRM.


