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■■■ BRÈVES ■■■

■■■ L’IκκB kinase, la pièce man-
quante du puzzle. Les grandes
lignes de la transmission du signal
aboutissant à l’activation du facteur
de transcription NF-κB sont bien
connues des lecteurs de
médecine/sciences. Un signal inflam-
matoire, par exemple des cytokines,
aboutit à la phosphorylation de la
protéine IκB qui est ainsi désignée
pour être victime d’une dégrada-
tion protéolytique après addition de
résidus d’ubiquitine et action des
protéasomes (m/s...). Le facteur NF-
κB (sous-unité p55 et p60) est alors

libéré, passe dans le noyau où il se
fixe à ses sites d’ADN spécifiques.
Ce qui manquait à la connaissance
de ces phénomènes restait la kinase
activée par le signal inflammatowe
et capable de phosphoryler IκB.
C’est maintenant chose faite :
l’équipe de M. Karin (La Jolla, CA,
USA) vient de rapporter la purifica-
tion de l’IκB-kinase et le clonage
d’un ADN complémentaire codant
pour l’une de ses sous-unités. Celle-
ci a le potentiel de coder pour une
sérine/thréonine kinase de
744 acides aminés qui est activée par
des cytokines telles que le TNF et

l’IL-1 [1]. Cette nouvelle protéine-
kinase a été dénommée IKK et la
sous-unité dont l’ADNc a été cloné
IKKα. IKK est inactivée par la pro-
téine phosphatase PP2A, ce qui
laisse supposer que son activation
passe par une phosphorylation.
Reste donc à isoler la kinase IKK-
K... et les éventuelles autres kinases
situées plus en amont. Après tout, il
manque encore probablement
quelques pièces au puzzle !

[1. DiDonato JA, et al. Nature 1997 ;
388 : 548-54.]




