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Introduction

Il est bien connu que l'information génétique est
portée par l’ADN dans le noyau des cellules, elle est
essentielle pour conférer aux cellules leurs carac-
teres et elle est transmise par les cellules a leurs
descendance. Les organismes sont constitués de
millions de cellules portant toutes le méme code gé-
nétique mais ayant des caractéristiques différentes,
chaque cellule va pouvoir utiliser l’information géné-
tique qui convient a sa fonction grace aux modifica-
tions épigénétiques. L'épigénétique, cette discipline
scientifique fait référence a un ensemble de méca-
nismes qui régulent [’expression des genes sans mo-
difier la séquence de I’ADN, et qui présentent la spé-

L'épigénétique est 'une des plus grandes révolutions scientifiques de ces derniéres
années. L'impact et le role des modifications épigénétiques sur la genése de nom-
breuses pathologies complexes sont bien mis en évidence dans différents programmes

Cet article rappelle brievement le concept de |’ épigénétique et son role dans la com-
préhension et la prévention des maladies ouvrant la porte a une nouvelle médecine.

cificité d’étre héritables soit par voie de mitose, soit
par voie de méiose. Contrairement aux mutations,
les modifications épigénétiques sont dynamiques
et réversibles. Elles impliquent des altérations de
[’état de la chromatine, et/ou des altérations de la
stabilité des ARN messagers et leur traductabilité,
par [’action de micro ARN.

Cette avancée scientifique a permis a ’lhomme de
comprendre les mécanismes par lesquels certaines
pathologies sont déclenchées et la mise en évidence
de nouvelles approches thérapeutiques mais égale-
ment de faire un grand pas vers une nouvelle méde-
cine préventive personnalisée.
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Marqueurs épigénétiques de certaines patho-
logies

Les principaux mécanismes épigénétiques sont de
deux types dont U’effet est complémentaire: la mé-
thylation de résidus cytosine au niveau de U’ADN,
ainsi que des modifications post-traductionnelles des
histones.

En effet, les cellules cancéreuses peuvent présen-
ter une hypométhylation globale de leur ADN, une
hyperméthylation aberrante au niveau de certains
promoteurs de genes et une désacétylation de leurs
histones .

Ces anomalies conduisent a la répression des génes
suppresseurs de tumeurs aboutissant donc un a phé-
nomene de cancérogenese [1].Certaines données
suggerent que la méthylation de ’ADN dans les tissus
du DT2 résistant a l’insuline pourrait jouer un role
important dans la régulation de U'expression des
genes impliqués dans la biogenese mitochondriale.
Le promoteur de PGC-1 alpha montre une méthyla-
tion accrue dans le muscle résistant a ’insuline, et
cette augmentation est associée a une réduction du
contenu mitochondrial.

Comme dans le cas des muscles squelettiques, il a
été constaté une augmentation de la méthylation
de "’ADN du promoteur de PGC-1 alpha dans les ilots
pancréatiques humains de diabétiques de type 2 [2].

Thérapie épigénétique

En effet, a 'inverse de la génétique, irréversible, les
marques épigénétiques sont par nature réversibles
ce qui a conduit au développement de médicaments
agissant sur les mécanismes épigénétiques pour éli-
miner les marquages anormaux. Il s’agit d’épidro-
gues ou d’épimédicaments.

Dans ce contexte citant [’exemple des agents qui in-
hibent la méthylation de ADN (inhibiteurs des ADN
méthyltransférases) [3].

Conclusion

L’épigénétique joue un role primordial dans la com-
préhension et la prévention des maladies, elle est
capable de diminuer certains risques en mettant en
mode off (inhibition de I’expression) certains genes
impliqués dans différentes pathologies.

Les nouvelles connaissances en épigénétique sont
susceptibles d’offrir des opportunités pour le déve-
loppement d’approches thérapeutiques tres inno-
vantes qui vont contribuer au maintien de la santé
des individus.Bien qu’il s’agisse d’un domaine en-
core émergent, la pharmacoépigénétique promet
de fournir de nouveaux biomarqueurs aux propriétés
uniques qui complétent notre répertoire existant en
médecine génomique personnalisée.
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