278

@ Les Protozoaires Ciliés

C’est de leur étude, développée
depuis un an, qu’est venue la mise
en cause de l'universalité du code.
Ces organismes unicellulaires, dont
la paramécie est le type, ont un
cycle de vie original. Ils possédent
deux noyaux, le macronucleus et le
micronucleus. Le micronucleus
n’intervient qu’au cours de la phase
sexuelle du cycle : il s’organise en
chromosomes, se divise par méiose
avant de subir une conjugaison.
Dans la cellule nouvelle, une copie
du micronucleus va générer un
macronucleus, a la suite de rema-
niements trés amples de I’ADN.
Dans la phase végétative, seul fonc-
tionne le macronucleus; il ne forme
pas de chromosomes et se divise
sans mitose. Toutes les recherches
sur les séquences d’ADN des genes
et les protéines dont ils gouvernent
la synthese portent sur les génes du
macronucleus [3-7].

De nombreux travaux, dont ceux de
I’équipe frangaise de Caron et
Meyer, ont abouti 4 une méme
conclusion. Dans quatre espéces de
ciliés, dont deux variétés de para-
meécies et sur des geénes aussi variés
que ceux d’histones, de tubulines,
ou d’antigénes de surface, on ne
trouve qu’un seul triplet « stop »,
UGA. Les deux autres, UAA et
moins souvent UAG, sont devenus
signifiants et paraissent coder pour
I’acide aminé glutamine, qui garde
cependant ses codons réguliers CAA
et CAG. On congoit que le change-
ment de sens de la premiére base
d’un codon, et son extension appa-
rente a toutes les protéines de l’or-
ganisme, prennent une signification
beaucoup plus ample que les obser-
vations antérieures faites sur les
mitochondries.

Mais voici [8] que des divergences
avec le code classique sont signalées
chez un procaryote, Mycoplasma
capricolum. Un triplet UGA code
pour le tryptophane, exactement
comme dans les mitochondries, bien
que le mécanisme soit différent
(figure 2). 11 a été démontré, et c’est
d’importance capitale, que M.
capricolum posséde deux genes dif-
féerents d’ARNt de tryptophane
dont les anticodons sont distincts. Il
s’est donc probablement produit
une duplication d’un géne d’ARN.

Quand et comment les divergences
par rapport au code standard sont-
elles apparues? La séparation des
ciliés d’avec les autres eucaryotes a
été trés précoce; a-t-elle précédeé la
fixation définitive du code, ou ’a-t-
elle suivie? On ne posséde pas
actuellement de réponse a cette
question.
Quant au mécanisme, on en trouve
probablement la clef au niveau des
ARN de transfert; deux modalités
au moins peuvent €tre invoquées
(explicitées dans la figure 2).
Finalement il ne nous semble pas
que P’universalité du code soit reel-
lement en cause. On congoit qu’un
grain de sable dans les rouages de
Pévolution puisse altérer le code
pour un acide aminé dans une
espéce ou un groupe d’espéces, sans
remettre en question les principes
généraux.

J--C.D.

1. Borst P, Grivell LA. Small is beautiful-
portrait of a mitochondrial genome. Nature 1981;

200 : 443-4.

2. Heckman JE, Sarnoff J, Alzner-Deweerd, et
al. Novel features in the genetic code and codon
reading patterns in Neurospora crassa mitochon-
dria ‘based on sequences of six mitochondrial
tRNAs. Proc Natl Acad Sci USA 1980;

77 : 3159-63.

3. Fox TD. Diverged genetic codes in protozoans
and-a bacterium. Nature 1985; 314 : 132-3.

4. Caron F, Meyer E. Does Paramecium pri-
maaurelia use a different genetic code in its
macronucleus? Nature 198s; 314 : 185-8.

5. Preer JR, Preer LB, Rudman BM, Barnett AJ.
Deviation from the universal code shown by the
gene for surface protein in Paramecium. Nature
1985; 314 : 188-go.

6. Helftenbein E. Nucleotide sequence of a
macronuclear DNA molecule coding for alpha
tubulin from the Ciliate Stylonychia lemnae. Spe-
cial codon usage: TAA is not a translation termi-
nation ‘codon. Nucl Ac Res 1985; 13 : 415-33.

7. Horowitz S, Gorovsky MA. An unusual gene-
tic code in nuclear genes of Tetrahymena. Proc
Natl Acad Sci USA 198s; 82 : 2452-55.

8. Yamao F, Muto A, Kawauchi Y, et al. UGA
is read as tryptophan in Mycoplasma capricolum.
Proc Natl Acad Sci USA 1985; 82 : 2006-9.

9. Kuchino Y, Hanyu N, Tashiro F, Nishimura
S. Tetrahymena thermophila glutamine tRNA
and its gene that corresponds to UAA termination
codon: Proc Natl Acad Sci USA 1985; 82:
4758-62.

NOUVELLES

médecine[sciences 85; 1 : 278

Un peptide

de l'anxiété
dans le
cerveau?

‘est en se fixant a un récep-
teur des benzodiazépines que
des médicaments comme le
Valium (diazépam) cal-
ment lanxiété. Ce récepteur
fast partie lui-méme d’un ’ensemble
plus vaste, le récepteur de lacide
gamma aminobutyrique (GABA),
neurotransmetteur cérébral qui joue
un role inhibiteur en réduisant l'acti-
vité de ses neurones cibles.
Un matériel susceptible de s’opposer a
la liaison du diazépam a un récepteur
avait été obtenu, mais on ne parve-
nait pas a en évaluer le role physiolo-
gique. Depuis un an, des progreés
importants ont été réalisés par des
chercheurs du National Institute of
Mental Health (Ferrero P, et al.
Neuropharmacology 1984; 23: 1359.
Marx JL. Science 1985; 227 : 934).
Ils ont extrast du cerveau d’homme
et de rat un peptide dont la distribu-
tion et les propriétés ont pu étre défi-
nies chez les animaux utilisés comme
modéles dans ces expériences. Ce pep-+
tide, appelé DBI (diazepam binding
inhibitor) parait concentré dans les
zones du cerveau riches en récepteurs
du GABA. Non seulement il se lie
au récepteur des benzodiazépines et
inhibe leur action, mais il se montre
capable de provoquer [lapparition
d’anxiété. Le poids moléculaire du
peptide DBI est de 11000, et ses 105
actdes aminés constitutéfs lui donnent
une taille supérieure a celle de la
plupart des peptides cérébraux, suggé-
tant qu'il pourrait n'étre que le pré-
curseur du composé actif. Son
découpage par des enzymes protéolyti-
ques a fourni des fragments plus
petits; Pun d’eux, de 18 acides ami-
nés, qui semble présent deux fois dans
la molécule et dont la formule a été
confirmée par synthése, est un bon
candidat car il posséde une activité
supérieure @ celle du peptide entier.
1l reste toutefois a en montrer la pré-
sence dans le cerveau. 4-C.D.
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