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LA POMPE

A ESSENCE DES
CELLULES ENFIN
IDENTIFIEE

Des chercheurs de 'UNIGE
décrivent comment les
mitochondries, véritables
centrales énergétiques de la
cellule, s'approvisionnent en
carburant.
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Le mécanisme de transport de carburant cellu-
laire découvert par I'équipe genevoise
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Loxygéene et les aliments que nous consommons sont convertis en
énergie par de minuscules organites présents dans chaque cellule, les
mitochondries. Ces «centrales énergétiques» doivent étre approvi-
sionnées sans relache en carburant afin de maintenir toutes les fonc-
tions vitales. Léquipe de Jean-Claude Martinou, professeur a I’'Univer-
sité de Genéve, a identifié le transporteur universel de ce carburant,
qui a été baptisé MPC (Mitochondrial Pyruvate Carrier). Létude, qui
fait I'objet d’'une publication dans la prestigieuse revue Science, per-
met désormais d’investiguer comment I'activité du transporteur est
modulée. Les chercheurs espérent profiter de cette nouvelle percée
pour évaluer la possibilité de contraindre les cellules cancéreuses a
emprunter une voie qui leur est défavorable, en termes de survie.

Nos cellules respirent et digerent, tout comme I'ensemble de I'orga-
nisme. Elles utilisent en effet de I'oxygene pour puiser I'énergie conte-
nuedans les nutriments qu’elles ingerent, avant de rejeter les déchets,
sous forme de gaz carbonique et d’eau. Le glucose est un nutriment
de choix pour les cellules. Sa digestion a lieu dans le cytoplasme, en
absence d'oxygene, et aboutit a la formation de pyruvate et d'un peu
d'énergie. Le pyruvate est ensuite transporté dans les mitochondries,
de véritables centrales énergétiques, pour une combustion totale,
fournissant un rendement d’énergie maximal.

Rendement énergétique médiocre dans les cellules tumorales

«Contrairement aux cellules saines, les cellules tumorales produisent
I'énergie dont elles ont besoin essentiellement dans le cytoplasme.
Pour des raisons mal comprises, elles utilisent peu leurs mitochon-
dries», releve Jean-Claude Martinou, professeur a I'UNIGE. Cependant,
les cellules cancéreuses ne semblent pas manquer d'énergie. Elles
compensent le faible rendement énergétique par une consommation
accrue de glucose. Grace a cette stratégie, elles s'affranchissent, en
grande partie, de l'oxygene. En court-circuitant les mitochondries,
les cellules échapperaient a I'action délétere de molécules toxiques,
les radicaux libres, produites lors de |a respiration cellulaire, au coeur-
meéme des centrales énergétiques.

Comment rétablir le pipeline de carburant dans la direction normale?
«Celafait plus detrente ans que les biologistes tentent de comprendre
comment le pyruvate est véhiculé du cytoplasme vers I'intérieur de la
mitochondrie. Nous venons d’identifier le transporteur, qui a été bap-
tise Mitochondrial Pyruvate Carrier, abrégé MPC», rapporte Sébastien
Herzig, chercheur au Département de biologie cellulaire de 'UNIGE et
premier auteur de l'article.
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Il sagit d’'un transporteur universel, qui est pratiquement identique
de la levure a I'humain. «Nous pourrons maintenant étudier com-
ment la cellule peut moduler I'activité du transporteur, selon ses be-
soins énergétiques», explique Jean-Claude Martinou. Le prochain défi
est de trouver des solutions pour forcer les mitochondries des cellules
malignes a fonctionner normalement, en stimulant le transport du
pyruvate vers I'intérieur de ces centrales énergétiques.
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