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■■■ La greffe de moelle osseu-
se : une ouverture thérapeutique
pour la dystrophie musculaire de
Duchenne ? médecine/sciences s’est
déjà fait l’écho de la découverte
de cellules musculaires différen-
ciées issues du donneur dans le
muscle de souris irradiées ayant
reçu une greffe de moelle osseuse
(m/s 1998, n° 6/7, p. 803). Un
article de Nature prouve l’intérêt
thérapeutique potentiel de cette
approche dans le modèle murin
de la dystrophie musculaire de
Duchenne [1]. Des souris mdx
femelles dépourvues de dystrophi-
ne ont reçu, après irradiation léta-
le, une injection intraveineuse de
cellules médullaires de souris
mâles normales. Huit semaines
après la greffe, 1 % des fibres
musculaires expriment la dystro-
phine et parmi elles, 25 % à 63 %
contiennent des noyaux de géno-
type mâle. Après 12 semaines, cet-
te proportion passe à 10 % dont
10 % à 30 % sont marquées par la
présence du gène sry. Il faut sans
doute, pour comprendre ces
résultats, rappeler  qu’il existe un
faible pourcentage de cellules
révertantes spontanées chez ce
mutant (< 1 %) et que l’expres-
sion sarcolemmique de la dystro-
phine peut s’étendre à distance
du noyau qui la synthétise dans

une fibre multinucléée. Les cel-
lules médullaires exprimant ce
potentiel musculaire ont les
mêmes caractéristiques phénoty-
piques que les cellules qui recons-
tituent le système hématopoïé-
tique à long terme chez les
mêmes souris. Observation plus
intéressante encore, une sous-
population de cellules mononu-
cléées ayant les mêmes caractéris-
tiques  peut être isolée cette fois à
partir de muscle squelettique de
souris âgées de 3 à 5 semaines et
ces cellules sont capables de
reconstituer non seulement les
lignées hématopoïétiques, mais
aussi de contribuer à la formation
de fibres musculaires. Différents
critères suggèrent néanmoins que
cellules souches musculaires et
médullaires ne sont pas équiva-
lentes. Si la proportion de cellules
exprimant la dystrophine à partir
de noyaux du donneur n’est pas
suffisante pour espérer un réel
effet thérapeutique, la possibilité
de faire réexprimer une dystrophi-
ne normale après injection de cel-
lules souches par simple injection
intraveineuse est néanmoins très
encourageante.

[1. Gussoni E, et al. Nature 1999 ;
401 : 390-4.]


