EENE BREVES HEE

BEE Variabilité des télomeéres.
Les télomeres humains se terminent
par une répétition de I’hexamere
TTAGGG. La longueur de cette
répétition est variable selon les tissus.
Elle est maximale dans les sperma-
tozoides, pouvant atteindre 10 a
14 kb. En revanche, elle est plus
courte dans les cellules somatiques, la
longueur minimale étant observée
dans la plupart des cellules cancéreu-
ses. Les télomeres sont essentiels au
maintien de la stabilité des chromo-
somes. Il se pourrait, par consé-
quent, que la réduction des extrémi-
tés télomériques dans les tissus can-
cereux [t impliquée dans I’instabi-
lité chromosomique presque constam-
ment observée dans de telles cellules
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BEE Les fibroblastes sénescents
ont le ¢-fos défaillant. L’induction de
la transcription de 'oncogene c-fos
apres stimulation des cellules par des
agents divers (sérum, esters de phor-
bol, facteurs de croissance, dépolari-
sation membranaire, libération
intracytoplasmique de calcium, etc.)
est I'un des événements les plus pré-
coces de la réponse cellulaire ; lorsque
cette induction est bloquée par un
ARN antisens, ou bien lorsque la pro-
téine Fos est inhibée par micro-
injection d'anticorps spécifiques, la
réponse proliférative de fibroblastes au
sérum est ¢galement supprimée. Les
fibroblastes sénescents ont une capa-
cité proliférative tres  diminude.
Lorsqu’ils sont stimulés par le sérum
et de nombreux autres inducteurs
habituels de ¢-fos, l'induction de
I’expression de cet oncogene est tres
anormale, retardée et faible, comme
si le geéne c-fos ¢tait alors soumis a

I’action d’un inhibiteur transcription-
ncl dominant, ou bien si les mécanis-
mes activateurs étaient altérés. Quoi-
que cette anomalie du contréle d’un
processus inductible dans des cellules
sénescentes ne soit pas la premiere a
¢tre mise en ¢évidence, les auteurs de
cette ¢tude, de Boston (MA, USA),
font remarquer qu’il s’agit de la pre-
micre modification pouvant potentiel-
lement jouer un role dans la perte de
la capacité¢ proliférative. Ce résultat
peut sembler une premiere illustration
d’un hypotheése que nous avons for-
mulée dans cette revue : le cancer est
le résultat d’un déséquilibre dans un
sens du rapport d’expression oncoge-
ncs/anti-oncogences. .. et la sénescence
pourrait €tre la conséquence d’un
déséquilibre dans autre sens. Les
anti-oncogenes sont-ils hyperexprimés
dans les cellules sénescentes ?
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