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CONTRIBUTION DE LA GENETIQUE
MOLECULAIRE A LA MEDECINE PRATIQUE

BERNARD MACH

La méthodologie du génie génétique permet d’1soler des génes humains, d’en
¢tudier la structure, de les purifier et de les faire s’exprimer dans différentes
cellules. Ces progres technologiques sont basés sur la possibilité de découper
le DNA, d’insérer des segments de DNA dans des vecteurs (plasmides ou
phages) et de réintroduire ces vecteurs modifiés dans des cellules vivantes,
dans lesquelles le nouveau géne va se multiplier. On peut schématiquement
observer les contributions de la génétique moléculaire a la médecine mo-
derne a quatre niveaux:

1. Pour la recherche médicale

Dans presque tous les domaines de la recherche médicale actuelle, on utilise
les techniques et les concepts de la génétique moléculaire. De grands progres
ont ainsi été réalisés grace a ces nouvelles méthodes dans des domaines aussi
variés que 'immunologie (par exemple, controle de la diversité des anti-
corps), I’endocrinologie (par exemple, régulation par les stéroides), les onco-
génes, les cytokines et lymphokines, la neurobiologie (par exemple, le récep-
teur de ’acétylcholine) ou I’histocompatibilité.

2. Pour le diagnostic par hybridation moléculaire

Des genes purifiés sont utilisés comme outil pour I’analyse du DNA ou du
RNA par hybridation. Ceci est particulierement important pour le diagnos-
tic d’agents infectieux (virus, bactéries ou parasites) en microbiologie, pour
la génétique médicale (diagnostic prénatal) et pour ’analyse détaillée et
précise du polymorphisme HLA pour la transplantation. De plus, ’hybrida-
tion moléculaire est utilisée pour la classification de certaines tumeurs et
leucémies sur la base d’anomalies caractéristiques du DNA.
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Cette approche analytique et diagnostique par ’hybridation a été rendue
plus simple et plus efficace par le développement récent de la technique
d’amplification de DNA (ou «polymerase chain reaction», PCR).

3. Pour la production de protéines d’intérét médical

Grace a la possibilité de «greffer» des génes dans des bactéries, 1l a été
possible de faire fabriquer a celles-ci toute une série de protéines actives.
Dans certains cas, cela permet de disposer de produits qui n’avaient jamais
pu étre isolés ou purifiés par les techniques traditionnelles. La liste des
protéines d’intérét médical qui sont fabriquées par cette technologie com-
prend des hormones protéiques, des facteurs de croissance et des cytokines
(comme les interférons ou I’érythropoiétine), des agents antiviraux (comme
le récepteur CD4 soluble pour I'inhibition du virus HIV), des facteurs de
coagulation et, finalement, toute une série de nouveaux vaccins. Cette der-
niere utilisation du génie génétique est particulierement prometteuse.

4. Pour des corrections génétiques («gene therapy»)

Il s’agit 1a d’'un domaine encore en voie d’exploration. Chez ’homme, il est,
pour le moment, strictement limité a des corrections de cellules somatiques
(de moelle osseuse, par exemple) qui sont ensuite réintroduites chez le ma-
lade. Il n’existe donc pas de transmission de la «correction génétique» a la
descendance. Chez I'animal par contre, des génes ont ¢té introduits dans des
ccufs fécondés et on a ainsi obtenu, au niveau de la descendance, des animaux
«transgéniques», c’est-a-dire porteurs de fagon définitive d’un géne nouveau.

Sur le plan pratique, les applications les plus importantes du génie génétique
a ’heure actuelle sont, d’une part, les nouvelles techniques de diagnostic et
d’analyse génétique basées sur le DNA et, d’autre part, la disponibilité de
médicaments et de vaccins nouveaux.
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