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Inhibition ou activation de glycoside hydrolases et étude de I’auto-assemblage de copolyméres a
blocs hybrides a base d’oligosaccharides.
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Les Glycosides Hydrolases (GHs) forment une classe d'enzymes essentielle dans la rupture de la liaison
glycosidique de di-, oligo- et polysaccharides et de glycoconjugués. Sous certaines conditions, il est possible
de les faire travailler contre-nature en les utilisant comme outils de glycosylation et du fait de leur faible
spécificité, on peut leur faire admettre des substrats non-naturels. Les travaux que nous avons menés avec la
cyclodextrine glycosyl transférase (CGTase) de B. Circulans résument parfaitement cette idée. La CGTase
s’est révélée d’une forte efficacité pour la synthése d’un disaccharide hapténique de S. Flexneri 2a. De plus,
nous avons pu améliorer son activité par évolution moléculaire dirigée et a I'aide d'un test de criblage sur
boites de pétri.

Les GHs participent a de nombreux processus biologiques et de ce fait sont considérés comme des cibles
importantes pour lutter par exemple contre les maladies lysosomales, le diabéte, les infections virales chez
I'Homme ou encore pour se défendre des agressions bactériennes ou fongiques chez la plante. La TMG-
chitotriomycinel, un dérivé tétramere de chitine, a été récemment découverte comme étant un puissant
inhibiteur sélectif de N-acétylglucosaminidases de champignons et d’insectes. L’association du procédé de
I'usine cellulaire?, développé au Cermav, associé a de la modification chimique a permis I'accés rapide et
efficace a cette nouvelle classe d’inhibiteurs et a ses dérivés.

Une nouvelle thématique est développée au Cermav et qui consiste a concevoir des copolymeres
« hybrides » amphiphiles a base d’oligosaccharides (BCOs). Ces derniers ont montré leur capacité a s’auto-
assembler en solution aqueuse® ou sous forme de films®. Les applications sont diverses, les BCOs peuvent
servir de systémes de libération controlé de médicament ou de masque pour la nano-lithographie.
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