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Quelgues reperes en génetigue
L’identification des genes

Les manipulations genétiques
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1850: Gregor Mendel :
Les « caracteres » sont sous le contrble de « facteurs » cachés
Notion d’héritabilité. Modes de transmission mendélien

1909: W. Johannsen: Facteurs unitaires = genes

1953, J. Watson, F. Crick, M. Wilkins et R. Franklin :
Structure en double helice de 'acide desoxyribonucléeique (ADN)

1960: J. Monod et F. Jacob :

Etude de la cell. bactérienne (activité et synthese des
macromolécules) Notions nouvelles: ARN messager, regulation
de genes...

1970: Invention des technigues du Génie Genetique..

2003: Séquencage du génome humain



DNA the molecule of life .
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Deoxyribonucleic Acid (DMNA)
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La molécule d’ADN

Héritabilité et Stabilité des caracteres :
Complémentarité
Propriété d’auto-replication



Du gene a la protéine

ADN NI P NS P NP NI PN PN NS N NG NSNS

TRANSCRIPTION
(ARN polymérase)

coiffe (méthyl-guanosine, mG) queue poly-adénine (polyA)
ARNm MG N7 N7 N N\ N7 N7\ 7 7 \NAAAAA L
TRADUCTION
(ribosome)
Protéine wﬂ“'—'

N

Dy



ALJCSIALJILILICSC CSLJIAIAL (S cooooooooooo [AJLILICSA

l Traduction: Lecture 3 bases par 3 bases: codon par cod on

AUG AUU UGC GUAl [AICE cooeooeooooe [AUU UGA
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Aming acid chain grows

l La structure (et la fonction)
d’'une protéine
est dictée
Ml par sa séguence en acides amines

T

into a 3-D structure.




La notion de mutation

Une seule erreur ONR REPLICRTING
lors de la copie du message initial , et
toute la signification
du message code peut étre modifiee
= MUTATION

Une MUTATION est un évenement
qui se produit a un moment donné
et
est ensuite transmis aux générations
cellulaires

au fil des divisions de la cellule
Une mutation qui se produit initialement dans un gam ete

(ovule ou spermatozoides)
sera présente dans toutes les cellules de l'individu
Issu de l'union de ce gamete muté avec un autre.
Elle pourra ensuite étre transmise
a la descendance de cette personne.
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MUTATION: effet qualitatif ou quantitatif



Et tout cet ADN « inutile »??7?
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Complexité supplémentaire: Contréle de I'expression de S genes
»>via des protéines
»via des ARN non codants
»par conformation dans I'espace



Gene / Inné:
du coOte de ce qui est pre-détermineé dans I'organisme

Culture ou Environnement / Acquis:
croyances, comportements, normes sociales differentes
qui relevent d’'un apprentissage
et/ou
qui viennent de I'extérieur

Jean-Pierre Changeux :
« Le conflit idéologique entre gene et culture
fait partie du passe ».



ENVIRONNEMENT
Myopathie de Duchenne ACQUIS

l Phénylcétonurie 100%
& environnement

genetique Mal. mfectleuses

« tous etaient frappes
GENET|QUE communes ? mais tous
INNE ' ne mourraient pas »
+ Force de creation, d 'invention

« Le libre arbitre »




L’identification des genes

Enjeux éthiques
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Lol N94-654 du 29 juillet 1994 -> 6 aout 2004.
Code de santé publique
lere partie.
Livre I. Protection des personnes en matiere de sante.

Titre lll: Médecine predictive, identification génétique et
recherche genétique:
Examen des caracteristiqgues genetiqgues de la personne

L 'examen des caracteristigues genetiques
d 'une personne ou son identification par
empreintes génetiques, ...., ne peut étre entrepris
gu 'a des fins medicales ou de recherche scientifiqu e

et gqu 'apres avoir recueilli son consentement




Code de la Santé Publique — Art. R1131-1
L’examen des caractéristiques génétigues d’'une personne a
des fins médicales, au sens du présent titre, a pour effet :

- Soit de confirmer ou d’affirmer le diagnostic de maladie
genetique chez une personne qui en présente les
symptomes

- Soit de rechercher, chez une personne
asymptomatique, les caracteéristiques d’'un ou plusie urs
genes susceptibles d’entrainer a terme le
developpement d’'une maladie chez la personne elle-
MmEéme ou sa descendance



Medecine prédictive

Le test est demandé par un sujet en bonne santé
en raison d 'un antécédent familial

Le test géenétique donne:
~ une certitude génotypigue
~ une incertitude phénotypique

on ne sait ni quand...(et peut étre jamais)....
on ne sait ni comment...



Le test génétigue peut (doit?) étre fait
s’il existe un moyen de prévention

Ex: formes familiales de cancers

Acceptabilité
des mesures preventives proposees

Efficacité des mesures proposees
durée de vie
gualité de vie



Et quand il n ’existe ni traitement, ni prévention?

Ex: Chorée de Huntington,
formes familiales de maladie d’Alzheimer, etc...

Le test géneétique est demandé « pour savoir »
* lorsque le doute est intolérable

e pour organiser | 'avenir en fonction des resultats
avenir professionnel, familial, procreatif...

 pour eviter de transmettre la maladie a la descendance



Tests de susceptibilité:

Maladies multifactorielles

ex. Diabete insulino-dépendant
Schizophrénie
Obesite......

Attention!!!
Tests génétiques en vente sur internet



Medecine prédictive

eConseguences pour la personne
pour aujourd’hul et pour demain

Jugement de probabilite
Gestion de | ’incertitude

Suis-je a risque ou pas”?
Si je suis a risque, vais-je développer la pathologie?:
Quand?
Que faire pour moi? Y a-t-il des moyens de préevention?



Medecine predictive

eConséquences pour les membres
de la famille
« patrimoine geneétique partagé »

a partir d 'un cas index
proposition / incitation /obligation(?)
d ’informer les membres de sa famille

Qui informe? Le patient, le medecin?
Comment s 'assurer que | 'information a éte faite?
Que faire en cas de refus d 'informer?



Medecine prédictive

Conséquences pour sa descendance
« gue vais-je transmettre? »
« puis-je éeviter de transmettre
cette pathologie a ma descendance? »

la question du diagnostic prenatal
(interruption de grossesse pour cause medicale)

la question du diagnostic pré-implantatoire
(trl embryonnaire)

les risques de dérives eugéniques et normatives



Respect de | '"autonomie

Donner une information directe
- analyses prévues
- résultats attendus
- limites des tests
sl le test est + / si le test est -
-moyens thérapeutiques ou de prevention
S 'assurer de la compréhension
* Donner un délai de réflexion
* Recuelllir le consentement
prob des mineurs
prob des personnes sous tutelle
prob des fcetus, des embryons...



Respect de |a liberté
Droit de savoir ou de rester dans I'ignorance

Faire le test ou ne pas le faire
Venir chercher les résultats ou pas...

Donner la liberté d 'un vral choix
(sans contrainte)



Respect de la confidentialité

Secret medical
* VIS a Vis des apparenteés
* VIS a Vis du conjoint
* VIS a VIS des assureurs

* VIS a vis des employeurs



Code civil — Art. 16-13

Nul ne peut faire I'objet
de discriminations
en raison de ses caractéristigues geneétiques



Les manipulations geneétigues
Enjeux éthiques




Le génie génétique au service de 'lhomme :

Microorganismes (bacteries ou virus)
- iIndustrie pharmaceutique

- outils nécessaires au developpement
des connaissances en géneétique humaine



Le génie génétique
« au service » de 'homme :

Veégétaux et Animaux
Les OGM (organismes geneétiguement modifies)

- 'industrie agroalimentaire, I'élevage

- modeles animaux
pour I‘étude des maladies humaines



Le génie génétique
« au service » de 'homme?

Extension a ’lhomme ???
-lutte contre les maladies génétiques?

-dopage genetique?



Les risques liés aux manipulations géné tigues

Biorisques

- dissémination des germes modifies dans I'environne ment
- detournement de leur usage dans le cadre du bioterr  orisme

1974: moratoire d’Asilomar



Les risques liés aux manipulations génétiques

Risque d’artificialisation de la nature

possibilité de concevoir des étres vivants hybrides
en dehors de tout processus naturel de reproduction
et sans respecter les barrieres inter-especes



Les risques liés aux manipulations génétiques

Risque de normalisation et d’atteinte a la diversité
creer des hommes transgéniques

souci de normalisation et d’aseptisation de I'espec e.



Les risques liés aux manipulations génétiques

Risque d’atteinte a I'intégrité humaine
et
responsabilite envers les générations futures

croire
en une possible reprogrammation de I'étre humain
c’est faire abstraction de sa complexité biologique,
psychigue et sociale
et
entretenir une illusion fantasmatique
de toute-puissance.



Sans nier les indéniables progres
apportes par ces techniques,
Il n’en reste pas moins indispensable
pour la sociéeté toute entiere
de continuer a s’interroger et de rester vigilante
guant aux usages qui pourront en étre faits.
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