La synthése d’'un géne
Une vraie charade

Certains cas de diabéte sont dus a une
transcription défectueuse des genes de cer-
taines cellules pancréatiques en une pro-
téine qui favorise I'utilisation du glucose:
I'insuline.

Au cours de la derniére décennie, les
diabétologues ont adopté une nouvelle
approche s'appuyant sur la recombinaison
de TADN. A Tl'aide de cette technique, la
synthése de I'insuline peut étre réalisée par
des bactéries. (Ceci évitera aux diabétiques
de dépendre de [linsuline animale qui
devient de plus en plus rare.) Pour arriver a
ce résultat, il a fallu intégrer le géne humain
responsable de la synthése de Iinsuline
dans le matériel génétique de la bactérie
afin d’asservir sa capacité de réplication ala
production de cette hormone vitale. Les
Américains auraient déja appliqué ce pro-
cédé avec succes au cours de I'an dernier,
mais, récemment, une équipe de
chercheurs du CNRC et de I'Université
Cornell a obtenu des résultats qui pour-
raient la placer a l'avant-garde dans un
domaine ou la concurrence est particuliere-
ment acharnée.

Au mois de décembre dernier, le Dr
Saran Narang, organicien du CNRC, a
réussi a synthétiser le géne humain respon-
sable de la production de la pro-insuline
(précurseur biologique de 'hormone active
composée de 86 acides aminés). Une fois
obtenu, ce geéne a €té envoyé au Dr Ray
Wu, de I'Université Cornell, a Ithaca, dans
IEtat de New York, qui I'a introduit dans
une bactérie de I'espece E. coli et a montré
que celle-ci pouvait le reproduire par voie
de réplication ou « clonage ». Il reste
maintenant a prouver que la transcription
du geéne en pro-insuline se poursuit adé-
quatement. « Lorsque cette protéine aura
€té synthétisée », indique le Dr Narang, «|l
faudra la traiter a I'aide d’enzymes a l'exté-
rieur de la bactérie pour la transformer en
nsuline. »

Pour obtenir le géne en question, des
scientifiques ont essayé de I'extraire de la
cellule, mais ce procédé s'est avéré tres diffi-
clle. Le Dr Narang a choisi de la synthétiser
enticrement et cette méthode lui a permis
d'obtenir un produit plus pur et chimique-
ment « préparé » pour permettre son intro-
duction dans un plasmide, véhicule de la
recombinaison génétique.

Le géne synthétisé par le Dr Narang est
constitu¢ d’une chaine ’ADN comptant
279 paires de bases (comportant, en plus du
code de Tlinsuline, les « signaux » géné-
tiques nécessaires) et se classe parmi les plus
grands genes structuraux jamais synthéti-
s€s a ce jour. O
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Séquence de TADN du géne de la pro-insuline
humaine.

The human proinsulin gene.
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