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Nos cellules doivent
etre males ou femelles

On I'oublie lorsque Ton parle des differences entre les sexes: un homme
est entierement constitue de cellules males, une femme de cellules femelles.
En etudiant des mouches, des chercheurs essaient de comprendre comment

l'identite sexuelle des cellules est determinee par leurs genes.

Quelles sont les differences entre un homme et une
femme? Meme l'observateur le plus distrait recon-

naitra qu'elles ne se limitent pas aux organes sexuels. En
effet, la peau des femmes est en general plus fine, alors

que les hommes ont presque toujours davantage de force
dans les bras. Et que penser du mode de fonctionnement
du cerveau, maintenant que de nombreuses experiences
ont demontre que gar§ons et filles
n'ont pas la meme maniere
d'aborder tous les problemes?

Ces differences entre les sexes
sont surtout dues au fait que les
cellules constituant les organes
sexuels, mais aussi la peau, les
muscles, le cerveau et les autres
parties du corps, ont toutes une
identite sexuelle. Pour un meme
organe en effet, les cellules
d'origine masculine ou feminine
ne contiennent pas exactement
les memes substances, et les
reactions chimiques qui s'y
deroulent ne sont pas toujours
identiques. Or, toutes ces
differences se fondent sur un tres
petit nombre de genes dits «genes
de contröle», qui sont actifs chez
Tun des deux sexes mais pas chez
l'autre. Ces genes controlent
d'autres genes responsables des
differences visibles - et invisibles

- entre les sexes.
A l'Universite de Zurich-

Irchel, le Prof. Rolf Nöthiger
cherche ä savoir comment cette
difference genetique relativement
faible pousse une cellule ä

devenir male ou femelle. «Chez
les humains, et chez les mam-
miferes en general, la situation est
compliquee par la presence des

Un embryon de drosophile femelle porteur d'un
defaut dans le gene vir. Les zones brunes revelent

les cellules oil le gene Sxlest actif. On constate que
I'embryon mutant ne peut pas maintenir l'activite de

Sx/(le brun disparait) - d'oü sa mort prematuree.

hormones sexuelles», precise-t-il. «C'est pourquoi nous
avons decide de travailler sur des mouches, qui n'ont pas
d'hormones de ce type. Chez elles, nous pouvons done
etudier l'effet de la genetique presque sans interferences.»

Chez la mouche drosophile, c'est le nombre de
chromosomes sexuels «X» qui determine le sexe: les femelles
ont deux X; le male n'en a qu'un seul. Des travaux

effectues aux Etats-Unis ont
montre que, chez les embryons
de mouches femelles, la presence
des deux chromosomes X declen-
che l'activite d'un gene appele
Sex-lethal (abrege Sxl). Sxl active
ensuite un gene nomme
transformer (tra), qui ä son tour regule
le gene double sex (dsx). C'est ce
dernier gene qui, en fin de
cascade, fabrique une proteine
«feminine» qui lance le

programme du developpement
feminin de I'embryon.

En revanche, chez les
embryons males, la presence d'un
seul chromosome X rend le gene
Sxl inactif. Par voie de

consequence, le gene tra reste egale-
ment inactif. En bout de cascade,
dsx produit alors une autre
proteine que chez les femelles: une
proteine «male» qui lance le
programme du developpement
masculin.

Le gene dsx, present ä la fois
chez les males et chez les
femelles, est done capable de pro-
duire deux proteines differentes!

Le Prof. Nöthiger et son
equipe ont apporte leur contribution

ä la decouverte de ce Systeme
de contröle genetique. Iis se sont
aussi lances ä la recherche de mu-
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Le gene «virilizer»
Chez ces mouches mosaiques, les chercheurs ont

constate que les parties du corps ayant le gene deficient
deviennent males! lis ont finalement identifie le gene
responsable de cette masculinisation, et ils l'ont baptise
virilizer (vir). «Parce que sa deficience provoque la
masculinisation, nous concluons que le gene vir normal est
necessaire pour la feminisation de la femelle», explique
le Prof. Nöthiger. «Nous avons observe que, chez les
femelles, vir sert ä maintenir l'activite de Sxl, le premier

devenir des spermatozoides!» Ceci demontre que les

precurseurs des cellules reproductives femelles regoivent
de 1'information non seulement de leur propre patrimoine
genetique, mais aussi des cellules qui les entourent.

Toujours dans le meme groupe de chercheurs, Daniel
Bopp et Andreas Dübendorfer ont identifie et defini chez

Madame
avec le peigne
de Monsieur
Detail de la patte d'une
mouche drosophile femelle
mosäique. Elle porte un
«peigne sexuel» (fleche),
un organe typiquement mas-
culin qui sert durant la
copulation. Cette masculinisation

provient du mauvais
fonctionnement du gene vir
dans les cellules de la patte.

gene de la cascade de feminisation.»
Dans la meme equipe de recherche, Monica

Steinmann-Zwicky et ses collaborateurs ont preleve des
cellules precurseurs de spermatozoides d'un embryon
male, pour ensuite les transplanter dans la region du futur
ovaire d'un embryon de femelle normale. Parvenue ä l'äge
adulte, la femelle a produit des... spermatozoides. «Le sexe
des cellules reproductives males est done determine par
leurs propres genes, independamment des influences exte-
rieures», explique la biologiste. «Mais le contraire n'est
pas vrai! Lorsque nous avons implante des precurseurs
d'ovules dans la region des futurs testicules d'un embryon
male, ces cellules ont perdu leur caractere feminin pour

la mouche domestique (Musca domestica) un gene qui
ressemble fortement ä Sxl (qui est, on l'a vu, un gene-
maitre dans la sexualisation de la drosophile). Bien qu'ils
se ressemblent beaucoup, les deux genes ne jouent pas le
meme role chez les deux insectes. La mouche domestique
etant apparue environ 150 millions d'annees avant la
drosophile, les chercheurs en concluent que Sxl a change
de fonction au cours de revolution - surprenant pour un
gene de cette importance!

Ce resultat renforce l'idee que la nature prefere modifier

la fonction des genes existants, plutot que d'en
inventer de nouveaux. L'apparition d'un gene complete-
ment inedit est sans doute un phenomene assez rare, of
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