Nasim: ‘‘Paradoxalement, les muta-
tions résultant de I’exposition d’une
espéce a des radiations constituent un
avantage sur le plan de la survie a long
terme, en ce sens qu’elles permettent a
I’espéce de s’adapter aux modifications
de I’environnement. Si les especes
n’avaient pas subi de mutatioqs, }1 n’y
aurait pas eu d’évolution. Am51,,le§
organismes convenablement adaptés a
la vie sont ceux dont la sensibilité et la
résistance aux agents mutagénes sont
en parfait équilibre.”’

Le Dr Nasim ne peut se permettre
d’attendre patiemment que des muta-
tions se produisent naturellement sous
Peffet des mutagénes présents dans
I’environnement et doit donc, pour
hater les résultats, provoquer des
modifications génétiques en exposant
des micro-organismes a de§ rayons
ultraviolets ou a des mutagénes chi-
miques. e

Comme organismes de travgll, il
préfére utiliser des levures plutdt que
des bactéries car elles lui permettent
d’obtenir des résultats plus facilement
extrapolables a 1’étre humain. Les levu-
res, comme tous les organismes r,nult_x—
cellulaires, appartiennent a la catégorie
des organismes supérieurs app,el_es
eucaryotes et chez lesquels le matériel
génétique est contenu dans le noyau
sous forme de chromosomes. Les bac-
téries, par contre, sont des pro-
caryotes, c’est-a-dire des organismes
plus rudimentaires; elles sont dépour-
vues de noyau cellulaire et leur ADN
flotte librement dans le cytoplasme.
Etant donné que les levures sont si bien
différenciées, elles se prétent particu-
lierement bien a la recherche génétique;
de plus, elles se développent rapl’de-
ment dans des conditions de tempéra-
ture tres variées et elles sont faciles a
cultiver, a reproduire et a analyser.
Leur utilisation a des fins expérimenta-
les est également peu colteuse et de-
mande des équipements relativement
simples et abordables.

L’universalité du code génétique et
des processus de transcription de cette
information en une multitude de molé-
cules qui constituent la cellule vivante
permet a des scientifiques comme
Anwar Nasim d’appliquer les résultats
de leurs expériences sur les levures a
I’organisme humain. L’ADN, longue
molécule formée de deux brins entortil-
1és, est le siege de I'information géné-
tique; chez tous les organismes vivants,
y compris les bactéries, c’est cette
molécule hélicoidale qui assure la
transmission du patrimoine génétique
de génération en génération, définis-
sant ainsi la nature de chaque espece.
Le code génétique lui-méme est déter-
miné par la séquence des bases azotées
(adénine, thymine, guanine et cytosine)

S/D 1982/2

qui la composent. Le rayonnement
ultraviolet ou tout autre agent muta-
géne peuvent rompre cette molécule ou
modifier une de ses bases et, partant, le
code génétique, entrainant une muta-
tion. C’est alors que les mécanismes de
réparation génétique interviennent
pour rétablir la structure originale de
’ADN. Ces mécanismes sont, en
réalité, des opérations biochimiques
déclenchées par des enzymes spécifi-
ques.

Le réle que jouent les mécanismes de
réparation dans la mutagenése inté-
resse particulierement le Dr Nasim et
ses collegues. ‘‘Cette question a com-
mencé a attirer notre attention lorsque
nous avons constaté, a la suite de I’irra-
diation de levures de I’espéce S.
pombe, qu’un petit nombre d’entre
elles avaient acquis une sensibilité mar-
quée aux radiations. On constata par la
suite que le rayonnement ultraviolet

avait altéré leur ADN en créant une
liaison entre deux thymines pour
former un dimére. Normalement, les
enzymes de réparation rectifient une
pareille erreur en remplagant le dimére
par une molécule de thymine mono-
mére (simple) afin de préserver le code
génétique original.”’

Tout en recherchant les génes res-
ponsables de I’inactivation des enzy-
mes de réparation, le Dr Nasim a iden-
tifié 22 types différents de mutants
sensibles aux radiations, c’est-a-dire
des levures dont I’ADN avait subi des
mutations a 22 niveaux différents. Il a
également constaté que ces mutants
réagissaient de fagon trés différente a
une seconde exposition au rayonne-
ment ultraviolet. En effet, certains
d’entre eux sont devenus ‘‘supersen-
sibles’’ et ont présenté un taux de sur-
vie trés faible; d’autres ont continué a
se développer normalement et ont

Interspersed among the red colonies of the yeast
Schizosaccharomyces pombe, colorless mutants
show up after exposure of the culture to ultra-

violet light.

Parmi les colonies rouges de levures de I’espéce
Schizosaccharomyces pombe, on peut voir des
mutants incolores apparus a la suite de I’expo-
sition de la culture a des rayons ultraviolets.

Des micro-organismes sur mesure

L’utilisation de micro-organismes
ayant subi des mutations au niveau
d’un seul géne ne se limite pas a
I’étude du systeme de réparation
génétique. L’utilisation industrielle
de souches de levures améliorées a la
suite de mutations est bien connue.
Les moisissures de I’espéce Penicil-
lium chrysogenum, par exemple, qui
furent les premiéres a étre utilisées
pour la production de pénicilline, ne
synthétisaient au départ que quel-
ques milligrammes de cet antibioti-
que par litre de culture. C’est a la
suite de 21 mutations causées par
des agents comme le rayonnement
ultraviolet, la moutarde azotée
(mutagene chimique puissant) et les
rayons X que les chercheurs ont
réussi a multiplier par 55 la produc-
tion initiale de pénicilline de ces
organismes.

Au cours des années, le Dr Nasim
et ses collégues ont acquis une expé-
rience considérable et ils prévoient

d’appliquer les techniques et les pro-
cédés qu’ils ont mis au point a la
réalisation de nouveaux projets bio-
technologiques. D’aprés le Dr
Nasim, la connaissance des apti-
tudes potentielles des. innombrables
levures existantes est vraiment trés
limitée. En fait, D’utilisation de
micro-organismes  modifiés au
moyen de recombinaisons généti-
ques et de mutations provoquées par
des agents mutageénes pourrait ou-
vrir de nouveaux horizons a la re-
cherche. La production d’orga-
nismes capables de transformer
des résidus organiques en carburants
et combustibles liquides, comme
I’éthanol et le méthane, n’est qu’un
des nombreux exemples des retom-
bées de ces travaux.

Si les mutations ont depuis tou-
jours permis d’assurer 1’évolution
des organismes vivants, aujourd’hui
elles sont utilisées par les généticiens
pour transmettre aux micro-organis-
mes des caractéristiques particulie-
rement intéressantes. ]
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