ovocytes I de la souris agée,
I’absence de bivalents, remplacés
par des univalents disposés pres I'un
de l'autre, fut observée par de nom-
breux auteurs. Dans les rares cas ou
des ovocytes humains I purent étre
observés, ces mémes images furent
retrouvées, en particulier pour la 16¢
paire, qui est de loin la plus fré-
quemment impliquée dans les pro-
duits de conception humains triso-
miques; (2) la fréquence et la
distribution des anomalies observées
dans les ovocytes correspondent a
celles prédites par ’analyse des avor-
tements spontanés; (3) enfin 'age
des femmes dont proviennent ces
ovocytes anormaux est plus élevé
que 1I’age moyen des donneuses
d’ovocytes.

Ce travail mérite confirmation car il
n’explique pas les véritables acci-
dents de méiose II et se trouve en

désaccord avec d’autres études sur
des ovocytes provenant aussi de FIV
ou les erreurs numériques portaient
sur des univalents seuls, non accom-
pagnés de chromatides. L’analyse
conjointe de la garniture chromoso-
mique de l'ovocyte et de celui du
globule polaire (qui doit étre com-
plémentaire) donnerait beaucoup
de consistance aux résultats [6].
Enfin, et bien que cela ne soit pas
facile sur le matériel ovocytaire de
rebut des FIV, il faudrait s’efforcer
d’identifier les paires chromoso-
miques en cause par hybridation in
situ [7]. Ces travaux sont en cours,
et dans un peu de temps les tribula-
tions du vieil ovocyte au cours de sa
longue attente n’auront plus de
secrets pour nous.
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mmE  Enfin des souris drépanocy-
taires. La drépanocytose ou anémie
falciforme a été la premiere mala-
die génétique reconnue au plan
moléculaire, d’abord protéique par
la caractérisation de la mutation
HbS (Glu® - Val), puis génique
(A - T dans le sixieme codon).
Maladie de I’hémoglobine, la gra-
vité de la drépanocytose réside
moins dans I’anémie qu’elle déter-
mine, que dans les difficultés de la
circulation capillaire et artériolaire
dues a la rigidité des globules
rouges; partout dans le corps se
produisent des infarcissements tis-
sulaires, prédominant dans les os,
la rate, les reins, le cerveau [1].
Depuis une petite dizaine d’années,
plusieurs modéles de souris trans-
géniques avaient été créés ; ils com-
portaient tous un transgene d’HbS,
voire des doubles mutants produi-
sant des hémoglobines «superpoly-
meérisantes » (m/s n°3, vol. 6,
p.314 ; n°1, vol. 8, p. 77). Cela était
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nécessaire car les hémoglobines
murines, toujours présentes, inhi-
baient la polymérisation. Voici
enfin créées des souris n’ayant
plus, et cela est une prouesse tech-
nique, aucun gene d’hémoglobine
murine et possédant non seule-
ment les génes de HbS mais aussi
le géne de la chaine y de I’hémo-
globine feetale. Cela était absolu-
ment nécessaire car I’hémoglobine
foetale inhibe la polymérisation in
utero, phase du développement
durant laquelle la pression par-
tielle en oxygene est naturellement
tres basse. Il faut applaudir
I’importance du travail réalisé par
les deux équipes américaines de
San Francisco (CA) et Birmingham
(AL) [2, 3]. Nous avions rapporté
en octobre 1997 les éléments géné-
tiques du travail de Townes [2]
présentés au colloque sur I’anémie
de Cooley (Cambridge, MA, 30
mai-2 juin 1997) (m/s n° 10, vol. 13,
p. 1225). La maladie développée

par ces souris est en tous points
comparable a la maladie humaine :
anémie hémolytique sévere, infar-
cissements et altération de nom-
breux organes, en particulier des
veines, du foie et des poumons.
Ces souris étaient trés attendues
car elles vont permettre: (1)
I’étude in vivo des probléemes vas-
culaires liés aux altérations des
membranes des globules rouges;
(2) le criblage de molécules anti-
polymérisantes; (3) I’étude de la
commutation (switch) de I’expres-
sion des genes d’hémoglobine
foetale vers ceux de I’hémoglobine
adulte et le criblage de molécules,
comme I’hydroxyurée, susceptibles
de I'inhiber.
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