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Mitochondries:
l'art de dompter l'oxygene

Nos cellules abritent de veritables centrales energetiques miniatures:
les mitochondries. Difficile d'imaginer que ces organites etaient autrefois

des bacteries. Explications en compagnie de Gottfried Schatz, auteur
de plusieurs decouvertes fondamentales sur le sujet.

II y a quelques milliards d'annees, laTerre connut un
desastre ecologique graduell 1'accumulation d'oxy-

gene gazeux dans l'atmosphere! Rejete en tant que dechet

par les bacteries qui pratiquaient la photosynthese, l'oxygene

etait un poison pour les etres vivants de l'epoque,
habitues jusque-lä ä vivre dans un air compose d'azote et
de methane. Des quantites d'organismes moururent done;
les cellules qui survecurent furent Celles qui parvinrent ä
se servir de l'oxygene pour leur metabolisme. Cepen-
dant, certains organismes trouverent leur salut en se lais-
sant envahir par des bacteries
capables d'utiliser l'oxygene.

Si on ignore les details
de cette rencontre, on peut
dire que cette association fut
un succes, puisqu'elle s'est
maintenue durant toute
revolution du regne animal
et vegetal. Ces bacteries sont
toujours necessaires ä notre
vie: ce sont les mitochondries.

Presentes en abondance
dans chacune de nos cellules,

les mitochondries parta-
gent encore beaueoup de
traits communs avec leurs
lointains ancetres. Leur forme

et leur taille sont compa-
rables ä Celles des bacteries;
elles ont egalement conserve
le mode de reproduction bacterien: la simple division en
deux. Le röle principal des mitochondries consiste ä pro-
duire l'energie necessaire au fonetionnement de nos
cellules. En contrepartie, nos cellules leur fournissent
l'hebergement et la nourriture (graisses, sucres, etc.), et
fabriquent presque tous les constituants des mitochondries.

Ces dernieres produisent de l'energie durant un
processus biologique fondamental: la respiration aero-
bique. Elles sont en effet capables d'utiliser l'oxygene
ambiant pour brüler les aliments que nous ingerons, puis

de recuperer l'energie liberee sous la forme de molecules
hautement energetiques nommees ATP (adenosine
triphosphate). «Toute proportion gardee, un gramme de
mitochondries fournit cent millions de fois plus d'energie
qu'un gramme de matiere prelevee sur le Soleil!»,
s'exclame Gottfried Schatz, professeur de Biochimie au
Biozentrum de Bäle. «Les mitochondries ne sont pas
seulement de formidables centrales energetiques, mais
aussi des usines chimiques d'oü sortent des produits aussi
divers que des pyrimidines (entrant dans la composition

de co-enzymes et d'autres
outils cellulaires impor-
tants), 1 'heme (constituant
essentiel des pigments du
sang), des acides amines et
des lipides.»

Difficile aujourd'hui de

parier de mitochondries sans

evoquer le nom de Gottfried
Schatz (photo). Ce biochi-
miste d'origine autrichienne
est en effet l'auteur de
plusieurs decouvertes qui ont
revolutionne la recherche
dans le domaine. La
premiere date de 1964. Jeune
chercheur ä 1'Universite de
Vienne, il decouvre avec
deux de ses collegues que les
mitochondries possedent
leur propre ADN. «Dans les

cellules animales, et en dehors du noyau, les mitochondries

sont les seuls endroits oü l'on trouve de l'ADN.»
Cet ADN s'est avere contenir les informations necessaires

ä la synthese d'une douzaine de proteines que les
mitochondries fabriquent elles-memes. En comparaison,
une bacterie normale produit environ 5000 proteines.
Dans les annees 70 et 80, Gottfried Schatz et d'autres
chercheurs montrerent que cette douzaine de proteines
partieipent toutes aux reactions oxydatives liees ä la
respiration (production d'ATP).
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La majorite des proteines qui se trouvent dans les
mitochondries (plus d'une centaine de sortes au total)
proviennent done de la cellule höte. Fabriquees aux
abords du noyau, elles sont ensuite importees dans la
mitochondrie par le biais d'un etonnant Systeme de transport,

decouvert recemment par l'equipe du Biozentrum
et d'autres laboratoires dans le monde. Durant leur

Spermatozoide de chauve-souris. Son
flagelle (vu ici en coupe au microscope
electronique) contient des mitochondries

qui lui donnent son energie de
propulsion.

transfert, les proteines destinees aux mitochondries sont
maintenues sous une forme deroulee. De plus, chaque
proteine porte ä son extremite une courte portion qui
indique sa destination finale. «Cette sequence, qui est

composee de differentes parties, ressemble curieusement
ä un numero telephonique», explique le Prof. Schatz. «La
premiere partie mentionne l'indicatif de la cite, en
1'occurrence la mitochondrie. Suit le numero proprement dit,
qui precise sa destination exacte...» (voir ci-dessous)

Un role dans le vieillissement?
Ce n'est cependant pas seulement en raison de leurs

etonnantes caracteristiques biologiques que les mitochondries

sont l'objet de recherches intensives dans le monde.
Les progres realises dans la comprehension de leurs
fonctions fondamentales sont egalement benefiques ä la
medecine. Plusieurs maladies humaines graves comme
certains types de myopathies (affections musculaires) ou
les ptosies (paralysies progressives des muscles extra-
oculaires), sont provoquees par des mitochondries defec-
tueuses. Bien souvent, des mutations survenues sur
l'ADN mitochondrial en sont ä 1'origine.

Dans le regne animal, la transmission hereditaire des
maladies mitochondriales s'effectue uniquement de la
mere aux enfants. En effet, au moment de la fecondation,
seul l'ovule de la mere contient des mitochondries. La
tete du spermatozoide qui fertilise l'ovule en est depour-
vue. Le spermatozoide abrite par contre des mitochondries

dans son flagelle: elles sont chargees de fournir
l'energie necessaire au deplacement. «Bon nombre de

problemes masculins d'infertilite pourraient d'ailleurs
etre lies ä des pannes ou ä des dysfonctionnements de
ces mitochondries», remarque Gottfried Schatz.

Enfin, les mitochondries sont egalement suspectees
de jouer un role non negligeable dans l'apparition d'une
maladie qui frappe inevitablement chacun de nous: la
vieillesse. Les nombreuses observations faites jusqu'ici

sur l'homme et sur d'autres animaux ont
toutes abouti ä la conclusion que les
mitochondries perdent de leur efficacite au fil du
temps. «Les mitochondries d'une personne
de 90 ans ne conservent que 10% de leur
capacite originelle ä oxyder les aliments»,
constate le biologiste. A quoi attribuer cette
baisse de regime?

«II semble que, durant leur activite respi-
ratoire, les mitochondries engendrent egalement

certains derives d'oxygene toxiques.
Ces toxiques s'accumulent dans les
mitochondries et provoquent d'importants degäts
sur leur ADN. Cet endommagement, qui
empire avec Page, est vraisemblablement la
cause du mauvais rendement oxydatif.»

Chez les personnes ägees, ces degäts sur
l'ADN mitochondrial sont surtout visibles dans les
muscles et dans le cerveau. Malgre 1'absence de preuves
formelles, tout semble indiquer que le vieillissement des
mitochondries soit egalement lie ä l'apparition de cer-
taines grandes maladies neurodegeneratives de ce siecle

- telles Alzheimer ou Parkinson. rfp

iiiwaateiiiwiiimitmitt

Une proteine deroulee, fabriquee par la cellule, est prete ä
entrer dans une mitochondrie. Une de ses extremites
(enroulee) sert de «code» indicant sa destination finale. Elle
se lie ä deux recepteurs speciaux (en bleu), tandis qu'une
autre portion de la proteine se lie ä deux autres recepteurs
(en rouge).
Apres cette identification, la proteine peut penetrer par un
pore ä travers la membrane de la mitochondrie.
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