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A 1'Horizon
Copier l'ADN

Si une cellule humaine avait la
taille d'un ballon de plage, l'ADN
qu'elle renferme ressemblerait ä deux
cheveux entortilles et longs de 100
kilometres Comment les polymerases,
ces proteines chargees de copier des

sequences d'ADN, se debrouillent-
elles pour ne pas faire de noeuds entre
1'original et leurs copies?

La reponse, attendue depuis long-
temps, vient de tomber ä l'Universite
de Lausanne. Une collaboration entre
les chercheurs du Prof. Walter Wahli
et ceux du Prof. Jacques Dubochet a

permis de photographier le processus
grace ä une technique consistant ä

vitrifier par le froid le contenu d'une
eprouvette - c'est-ä-dire ä figer son
eau sans qu'elle ne se cristallise.

Ainsi, contre toute attente, ce n'est
pas la polymerase (qui aurait la taille
d'un grain de sei dans notre exemple)
qui tourne autour des tortillons de
l'ADN. C'est l'ADN qui toume sur

lui meme pendant la copie, comme le
ferait une vis.

Dompter les levures
On se sert depuis longtemps de

microorganismes pour transformer le
lait en fromage, la farine en pain ou le
malt en biere. En modifiant les genes
de certaines bacteries et levures, la
biotechnologie leur a appris ä fabri-
quer des substances qu'elles ne pro-
duisent normalement pas: des anti-

doit encore etudier la stabilite des

genes greffes, et cultiver ses nouvelles
levures pour savoir si l'une d'elle peut
avoir un avenir dans la bio-industrie.

L'enigme de VAscaris
Comment un ovule feconde par-

vient-il ä former un etre vivant com-
plet Pour le savoir, les scientifiques
observent depuis longtemps des ani-
maux tres simples, comme VAscaris,
un long ver qui parasite l'intestin du

biotiques, differents alcools ou des

proteines alimentaires.
L'un des grands challenges con-

siste maintenant ä doter des souches
de levure d'un gene nomme
Cytochrome P450, qui leur permettra de
devenir des «super-hydroxilatrices».
Autrement dit de pouvoir ajouter des

atomes d'oxygene aux acides gras,
aux hormones Steroides ou ä des
substances de base entrant dans la
composition de cosmetiques et de
medicaments. Mais le challenge est difficile

: on a decouvert ä ce jour pres de
deux cents P450 differents chez les

etres vivants (espece humaine
comprise), et il existe des centaines de
souches de levure capables de les
recevoir!

A l'Ecole polytechnique federate
de Zurich, Dominique Sanglard vient
d'isoler sept varietes de genes P450
chez une levure capable de croitre sur
des hydrocarbures (Candida tropicalis).

Chacun de ces genes a ensuite ete
transfere dans une souche de levure de
biere (Saccharomyces cerevisiae) - un
microorganisme qui se developpe
particulierement bien dans les gros
bioreacteurs industriels. Le biologiste
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pore. Chez ce ver, contrairement aux
autres animaux, les premieres cellules
qui se divisent perdent des morceaux
de chromosome - ä l'exception des
cellules qui donneront finalement les

parties sexuelles de 1'animal adulte.
Cela fait plus d'un siecle que le

phenomene est connu, sans qu'on ait

pu l'expliquer. L'equipe de Fritz
Müller et du Prof. Heinz Tobler, ä

l'Universite de Fribourg, vient de
montrer que cette perte de materiel
genetique est le resultat d'un processus

tres complexe. Les endroits oü les
chromosomes vont se briser sont dejä
preetablis. Iis sont reconnus par une
batterie d'enzymes qui provoquent
d'abord la coupure, et ajoutent ensuite
un petit bout d'ADN particulier ä la
nouvelle extremite pour la proteger.
Les fragments de chromosomes per-
dus sont ensuite degrades dans le
cytoplasme de la cellule.

Les biologistes pensent avoir fran-
chi un pas important dans l'eclaircis-
sement du mystere. Mais ils souli-
gnent qu'une question essentielle reste

encore sans reponse: en quoi ce
processus a-t-il une influence sur la
specialisation des cellules of

A: une polymerase s'approche de
l'ADN circulaire d'une bacterie (l'ADN
se presente comme un boyau de velo
torsade dont on ne voit qu'une partie).
B: eile se fixe sur l'ADN, le pliant
fortement. C: pendant la copie, la
polymerase reste ä sa place tandis
que l'ADN avance en tournant sur lui-
meme. D: la copie est terminee (en
rouge); la polymerase se detache.
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