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RAPPORT SUR LES RECHERCHES RELEVANT DE LA COMMISSION N° 1.
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~ On peut nattacher aussd a La Virologle Les résulitats qui ont ELZ obenus
Cdun B'intenfinon dans divesrses Unités de L'INSERM dépendant de fLa Commission n°1
(FALCOFF, CHANY). Le ndsulitat Le plus spectacubaire obtenu hicemment est

L' isolement du messagen correspondant a £'intendénon gamma et Le clonage du

cDNA conrespondant a .cé,t Lﬂt_mﬁénon.‘ Lles implications pratiques de cette
découvente sont thes importantes. Enfin, La connaissance du génome du vinus

de L'hépatite B a beaucoup mognuée gmce aux- thavaux effectuts dans Les

Unites des Doc,te.wm TIOLLAIS et GALIBERT.



ITT. GENETIQUE MEDICALE /

Les rechenches dans Le domaine de a génZtique médicale ont e l
poursuivies aczcvement au couwns de LlannBe 1980 sun Les voies thacbes an,te~
riewrement el qui couvhentd une ghande partie de ce vaste champ. ' .

Ces Ztudes vont en effet de £a génétique dua popubations a La biolog.

. modeculaine en paAéamf par La genemque ep&demoﬁog&que, i’a génétique 5mmeu_€
" ta geneaque b tabolique.
La génetique des populations humaines ﬁau,t JE'obje,t de d,wwu ,
. enquzies menBes par L'UnitZ de Géndtique Epidimiofogique (U155) dinigte paft q
- J. FEINGOLD, aux Antilfes a £a Guyane, engin en Afnique noire oit Le problome
de La Eiaison entre fa dhdpanceytose et Le paludisme est repris., L'Unite du
Professeur DAUSSET (U93), celle du Professeur SALMON [U76), celle du |
Progessewr ROPARTZ (U78). contribuent & ces rechenches et notamment & £'Ctude df
polynoxphisme et & La distribution des gén%, chaque unité »'attachant a des i
masgueuns didferents, HLA, antigenes de groupes sanguins et protiines s8niques.

Les éludes de génétique Epidémiclogique ont E1€ essentiellement
Le fait de £'Units de Recherches de Génttique Médicake U1Z {Pxn. J. FREZAL).
Eebes ont ports sun £a déficience visuedle Les catwractes congénitales,. Le
-Kapmoécma.- lne-collaboration §'est institube entne cette Uniié ot celle
de J. FEINGOLD dont £es chercheuwrs se consacrent & L'étude de £a cpmpb.sdmte '
heneditoine des mabadies communes ex des ma,ﬁéonmai;wm aongem.ta,ﬁu. et qm ont
teste Les deux modélfes Les pﬂws wtilises, & savoir Le modeﬂe des probabilites |
de . thansmission décrit par ELSTON et STEwART Le modeiie mixte’ deue/ﬁoppe par
MORTON e,t Mac LEAN. ‘ : - . :

- Ces deux modeﬁus on/t 248 successivement app&quu az' ei:ude du .
gﬂaucome congemxai et a celle dea Mﬁommom du tube newrad - (Spina b&ﬁ&dal
(U? 2 ).

- Deux acaom mpoﬂmwu pout a santd pub&qu@ éOi’b‘C a mentionnér en
: comoﬂame. ' :
- Une enquue eoopemi;we mende & £' Ma.uue de U7 sur Ee,é

‘;"'LULLOM con»sangwmu dans Le cadne d'une recherche sun f,e Consedl Gzneaque.

- Le "pilotage” du depisiage Agf.s;temauque coordonné et conr/zoﬂe
de fa phenyﬂcetonwue et de £'hypothyroidie qui est pouwr ine Wga pa)bt de £a
fLMPOM&bJMQ d'Ul12 et de ses ch@}mhewm :

Dans £e domaine de La geneuqua formelle, b faut rappeden £'effort
de. daéug&cmon et de nosologie aaaomp& parnlfeDr. P. MAROTEAUX et ses
collaborateurns & UT2, sun Les chondrodystrophies, edfornt qui 4'appuie swr des
Lechniques hi/s,tochuuquu d'étude du cartilage de croissance. Engin, plusieurtd
groupes participent & La cartographie powt Laguelle UlZ2 a foul Le nile de
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plonnien dans notre pays. I2 faut citen notamment Les groupes de P. CHANY,
J.-C. DREVFUS, F. GIRAUD, J. de GROUCHY, J.-C. KAPLAN qui, fe pfus souvent
en Lialson avec U2, ont découvert et congirm de nouvelfes Localisations
sun Les chrnomosomes de £'homme. C'esi ainsi que Les génes et collagénes
al {1} et a2 (I} ont 81é £oca£iéé4 respectivement sur Zeé ch&omvomeb 17 et
"? par fa technique d'hybridation moléculaine in situ en collaboration enire

Uiz, Le Groupe J.~C. KAPLAN et un Groupe Amérnicain,

Le probleme des associations entre ca)zac,tefae.é a éxté abmde (u93 :
“en collaboration avec U155 poun ce qui a thalt a HLA ex DLabete, Aujet auqueﬂ
Les chencheuns de E Unite du Prn. DUCOS (U700} ont consacré une mpofutanie Etude.

De son cd4é SALMON (U 76) a abo&de La queation deA &appo&ié entre Les - ‘ghoupes .

6aHgMM et Les pmaz,uoéu :
Des Etudes nomb&eu/.,% ont et consachles aux mem cangemxaiea '
du méiabo£44me : cﬂaAé&ﬁ&caxxon des hypeﬂphenyﬁaﬁan&nem&eé et nouveaux
déficits (U2}, mutations des hexosaminidases (u12), hypoglycémies, acidoses
et hypeaammoniém{eé,.deécﬂipi{on.d’uné nOuuaﬂte forme d'acidose oﬁganique a
transmission Lite au chromosome X : Acidimie glutanique type 11 (urz1
mucopoﬂyzacchanLdoéeA, muaof&p&doaeé et Lipidoses (UIZI

Iv, GENETIQUE MOLECULAIRE ET BIOLOGIE MOLECULATRE (ET GENIE GENETIQUE] /

Pf_wuewm tquipes se consacrent a £ INSERM ce doma,z,ne de faeche/u‘_he.
'et y ont acquls une réputation Lnieknataonaﬁe et chaque annea de nouueﬁﬂea'
equ4peé décident de thavaillen dans ce doma&ne.

~ On peut classern ces necherches en 2 catdgories, celles qu visent

& établin £'anatomie des génes, ef ce,fius qu,c, ahe}achenzt a ana,ﬂyéejc £u neZauom,'

5onct¢onneﬁﬂeb entre diverns génes,

Dans -Le domaine de &' o&gan&éai&on et £a Axnuciu&e du patm&mOLne
hengditaine, Les rechenches entreprises £'ont 1% d'abord swn des systemes
. sdmples tels que Les vinus. de €' hepaxic& B.ou fes. adenoumu,b ou des. vinus -
'appmen/tea swre des Aystemes plud comp—&,queé : Etude de La varndiabifite deA
antigenes de surface de parasites, tels que Les JC’LypanOAome_A (rechenche dont
L' intenet en sanié publique est important), dtude du généme de £a gﬂob&ne
humaine, ex£ anaﬁy&e stucturelle des anomalies des genes. qu& gouvernent La
synthese de £'hémoglobine en particulier de La d&epanocyto&e (n&pandue en
Adnique et aux Antilles) et de fa B-thalassémie (népandue sur Le pourtout
méditenanien). L& encore, £'application en sanité publique a €18 envisagée,
et Le diagnosiic antZnatal de ces hem(;giiobmopa,th,w,é a 848 mis au podint en
France. Toufouns dans ce méme demaine, Le cﬁonage des génes d' enzymed a ite
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entrephls ainsi que celud d'autres pmiwe,é mineunes : un des génes du Ayzytéma
HLA {d" mzocompmbwe chez £'homme) -a EXE is0L8, un des Lnterngérons huma,mé
a 1€ cloné.

Dans Le domaine de £a fnegu&u:wn des génes, £'éiude de £'interaction
“de différentes protéines avec Le génime a e entreprise ; dntenaction de
mot@mu. specifiques (histones ou non) et sensibilité de fa chromatine a fa
DNAse selon que Le geéne est expfu.me ou muet’ ; Anteraction de #écepteuns hoamonau.x. ‘
‘avec £eA négions adjacentes de génes inductibles par ces honmones. Enfin, .
divers systemes de differenciation cellubaine sont en couns d'ezude (embnyogenue_
par £'¢tude du ténatome de La sounis ; ce,(;mﬂu mmawﬁmu] _

- Powr ce qué concerne La biologie moféculaine, e'est-a-dirne 2 tude
de La machinerie de La synthese protiique, tous ses aApeC/té ont ete etudids
' . dans La perspective w&tune de campnendfae Les anomalies dans centaines
.ma,ﬂad,f,e,é ' .

Les 4equence,é pnomamcu: an,t ex:e pnemeu. Des wtuawoh,b
en;b‘Le Les mRNA et divenses protéines nucléaines spécifiques (Hp RNP)
ou Louns sous- pariticulfes (Sp RNP) ont e montries, et Lewr nble dans Les
mécanismes de maturation de mRNA explicité.

7 Le mRNA de plusieurs protiines a 848 isolE et identifié apres
traduction dans un systeme acelbulaire in vitho et détection de fa protiine
produite (par rBaction avee des am‘,éc'cvfapé Apéc/éﬂi'qw&) : cas de La pyruvate
kinase du fodle, des phosphonylases du muscle, de La - p&oﬂmombme, de £' »{_Hzté‘.fl
. ﬁe/wn de £a ?,3-diphos phogﬁgce}mio_ mutase du &a&cw&acy&fa

Eném, £'etude de £'expnuuon de La-malignite a e1é abondee grace

daé hybtu,deé enire cellulbes nomaﬂeA et ceﬁfuﬁe/.s :Cumofm?.u. '

L




