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Les translocations t(8;14) du lymphome de Burkitt :
une recombinaison V-D-J aberrante

Au cours de la différenciation des pré-
B lymphocytes en cellules synthétisant
des anticorps, la recombinaison entre les
segments V, D & | du géne d’vmmu-
noglobuline codant pour les chaines
lourdes est un phénoméne précoce (m/s
n® 1, vol. 3, p. 50). Le phénoméne
semble catalysé par une recombinase qui
entraine le réarrangement entre des seg-
ments terminés par des signaux speéci-
fiques ; ces signaux sont constitués
d’heptaméres et de nonaméres séparés
par un « espaceur » de 12 a 23 nucléo-
tides. Le réarrangement n’est possible
qu’entre un segment lerminé par un
signal de recombinaison contenant un
espaceur de 12 nucléotides et un autre
segment lermuné par un signal conte-
nant un espaceur de 23 nucléotides (lois
12/23) (m/s n° 1, vol. 3, p. 50 et
. [1] et [2])

Par ailleurs médecine/sciences a déja
rapporté qu’au cours des lymphomes de
Burkitt existaient des anomalies cyto-
génétiques aboutissant au rapprochement
du géne c-myc et des génes d’immu-
noglobuline [2, 3]. La translocation

chromosomique la plus fréquente impli-
que le chromosome 8 (sur lequel se
trouve [’oncogéne c-myc) et le chromo-
some 14 (localisation du géne codant
pour les chaines lourdes des immuno-
globulines).

L’équipe de Croce [4] a étudié la
séquence des sites de cassure 8-14 dans
deux lymphomes de Burkitt africains.
Dans les deux cas, la translocation est
située en amont du géne c-myc et met
au contact un « signal 23 » d’un seg-
ment | du géne d’immunoglobuline, sur
le chromosome 14, avec un équivalent
d’un « signal 12 » situé sur le chro-
mosome 8. Le mécanisme de la trans-
location serait donc une recombinaison
aberrante, probablement catalysée par la
recombinase, entre des segments situés
sur des chromosomes différents et non,
comme dans le réarrangement normal
des génes d’vmmunoglobuline, sur le
méme chromosome.

Quant a la signification de la présence
sur le chromosome 8 d’un site crypti-
que de recombinaison de type « immu-
noglobuline et récepteur T », elle reste

inconnue. Il se pourrait en fait que de
tels sites cryptiques existent a différents
niveaux du génome, entrainant un fai-
ble pourcentage de réarrangements aber-
rants interchromosomiques au cours de
la différenciation lymphocytaire. La
plupart de ces réarrangements seraient
abortifs, ... a moins qu’activant un
oncogéne, ils ne procurent un avantage
prolifératif a certaines cellules, créant
ainsi les conditions du développement
d’un clone malin.
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EEN BREVES HEB

BEEm Plasmodium falaparum,
I’agent de la forme la plus grave
du paludisme, a un besoin agbsolu
de fer pour son développement
intra-érythrocytaire. Ce fer ne
vient pas de la dégradation de
I’hémoglobine, mais de la capta-
tion de fer sérique grice a
Pexpression, a la surface des
érythrocytes parasités, de molécu-
les de « récepteurs de transfer-
rine » codées par le génome para-
sitaire. Des drogues dirigées con-
tre ces molécules pourraient cons-
tituer d’efficaces agents antipalu-
diques.

Rodriguez MH, et
1986 ; 234 : 388-91.
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EEBE Les geénes codant 1Sour
les tumor necrosis factors (TNF)x
et 8 sont tous deux localisés
dans le complexe majeur d’his-
tocompatibilité, sur le chromo-
some 6, entre les génes codant
pour les molécules de classe I
(HLA-A) et ceux codant pour les
molécules de classe II (HLA-DR).
Le TNFq, le plus étudié, est éga-
lement connu sous le nom de
cachectine. Il a récemment été
démontré qu’il potentialisait ’effet
antiviral de ’interféron et, comme
ce dernier, stimulait la transcrip-
tion des geénes du complexe
majeur d’histocompatibilité. La
signification de sa localisation dans
le complexe de ces geénes reste
inconnue.

Spies T, et al. Proc Natl Acad Sci
USA 1986 ; 83 : 8699-702.

EEE Outre ses nombreuses
autres activités, le TNF (tumour
necrosis factor) pourrait, en col-
laboration avec I’interféron, cons-
tituer 'un des mécanismes prin-
cipaux de défense antivirale non
spécifique ; il induirait ainsi une
résistance a l’infection des cellu-
les non infectées et détruirait
sélectivement les cellules infectées.
L’utilisation combinée d’interféron
et de TNF dans le traitement de
maladies virales pourrait ainsi
s’avérer d’un grand intérét.
Wong GHW, Goeddel
Nature 1986 ; 323 : 819-22.
Mestan ], et al. Nature 1986 ;
323 . 816-9.
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