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Classification des transporteurs
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Sodium-dependent neutral amino acid transporter-2



Recon 2: nature biotechnology VOLUME 31 NUMBER 5 MAY 2013 doi: 10.3389/fphys.2014.00091 



Recon 2: nature biotechnology VOLUME 31 NUMBER 5 MAY 2013 doi: 10.3389/fphys.2014.00091 



SLCtables (bioparadigms.org)

Classification par similarité entre les gènes codant pour ces transporteurs : famille des solute carriers SLC

SLC1A1à SLC1A7

SLC3A1à SLC3A2

SLC6A1à SLC6A21

SLC7A1à SLC7A14

SLC15A1à SLC15A4

SLC16A10 (autres pas AA)

SLC25A2; 12-15 ; 18 ; 22 ; 26; 29

SLC36A1 à SLC36A4

SLC38A1 à SLC38A11

SLC43A1 à SLC43A3

SLC66A1 à SLC66A4

http://slc.bioparadigms.org/
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contrôle physiologique de l’homéostasie intracellulaire des concentrations d’AA

SNAT1 : Q A N C H S
SNAT2 : Q A N C H S G M S



pathologie transporter AA° gène localisation
maladie de Hartnup B°AT1 AA° SLC6A19 mb pl pôle apical 

LPI y+LAT1 K,R,O,Q,H M,L SLC7A7 mb pl pôle basolatéral
Cystinurie lysinurie b°,+ AT1 K,R,O,cystine SLC3A1/SLC7A9 mb pl pôle apical

Citrine AGC2 D,E SLC25A13 mb mito
HHH ORC1 O,C,D,E SLC25A15 mb mito

Cytopathie mito SAMc SAM, SAH SLC25A26 mb mito
cystinose CTNS cystine SLC66A4 mb lyso

« MHM » et anomalies des transporteurs d’acides aminés

entités reconnues comme traits biochimiques & non-maladies :
- Aminoacidurie dicarboxyllique SLC1A 1 (OMIM#222730)
- Imminoglycinurie ou hyperglycinurie SLC36A2 (OMIM#242600 & #138500)



pathologie transporter AA gène localisation

Enceph. épileptique EAAT2 E,D SLC1A2 mb pl

Ataxie récurrente EAAT1 E,D SLC1A3 mb pl

Tétraplégie spastique ASCT1 A,S,C SLC1A4 mb pl

Hyperplexie GLYT2 G SLC6A5 mb pl
Dégéneresc. 
rétienene et 

cardiomyopathie
Taut taurine SLC6A6 mb pl

Encéphalopathie GLYT1 G SLC6A9 mb pl

surdité VGLUT3 E SLC17A8 mb vesicule neuronale

Enceph. épileptique ARALAR D,E SLC25A12 mb mito

Enceph. épileptique GC1 E SLC25A22 mb mito

Enceph. épileptique SNAT3 Q,N,H,A SLC38A3 mb pl

Hypoplasie foveale SNAT8 Q,N,H,A SLC38A8 mb pl

Synd. neurodégén. CTL1 choline SLC44A1 mb pl

Syndrome autistique LAT1 AA° SLC7A5 mb pl (BHE)

Maladies «neurologiques/neurosensorielles» et anomalies des transporteurs d’acides aminés



Utilisation des propriétés de ces transporteurs en thérapeutique pour les MHM

Phénylcétonurie
 - Traitement par acides aminés neutres : compétition pour le passage des acides aminés neutres 

au niveau de la BBB
 - Intérêt de l’utilisation d’inhibiteurs du transport de la phénylalanine ?
  quel transporteur cibler ?





JNT-517 de JNANA Therapeutics essais préclinique 



Utiliser la machinerie des transporteurs d’acide aminés pour acheminer des principes actifs vers une cible

Déjà utilisé en thérapeutique :
 L-DOPA parkinson (SLC6A19 - SLC7A5)
 Anti épileptique gabapentin (SLC7A5)
 antibiotique (PEPT1)
 imagerie du cancer (PETscan)

LAT1 (SLC7A5) : forte expression au niveau du cortex cérébral, la BBB, la barrière sang/rétine, 
moelle osseuse et certaines cellules cancéreuses

à Nombreux test de couplage AA-PA sont en court d’étude (in vitro) pour vectoriser des PA via 
LAT1 notamment pour favoriser l’action au niveau du SNC



dx.doi.org/10.1021/mp2001878 | Mol. Pharmaceutics 2011, 8, 1857–1866



Utiliser la signalisation par les AA et leur transporteur comme cible thérapeutique : 
reprogrammation des cellules cancéreuses

Cellules incapables de synthétiser AA essentiels et capacité limitée pour les autres.
L’adaptabilité des cellules en cas de prolifération rapide repose sur les capacités d’uptake

Certains acides aminés sont spécifiquement utilisés ou sont limitants dans certains type de cellules 
cancéreuses pour stimuler leur croissance 
Expression aberrante de certains transporteurs dans les cellules cancéreuses  = cibles thérapeutiques

Ex : l’asparagine pour les lymphoblastes à L-asparaginase utilisée en 1er ligne des chimio LAL 
depuis plus de 50 ans 

Dans un grand nombre de tumeurs la croissance cellulaire est dépendante de la concentration en leucine 



Adapté de Cancer science DOI: 10.1111/cas.15006

Certains acides aminés contrôlent la croissance cellulaire via le complexe mTORC1

prolifération prolifération



Ex cancer du sein cellule ER+ surexpriment 
SLC1A5 (important Gln) et possèdent plus de 
transporteurs SLC7A5 à leur surface que les 
cellule ER-

Cancer science DOI: 10.1111/cas.15006




