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Chasser

les microbes
ou flairer

le poison:
une affaire
d’évolution

Des chercheurs de 'UNIGE
démontrent comment des
genes sont passes d’'une
fonction immunitaire a un
role olfactif chez certains
mammiferes.
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Rongeurs

Fprs:
réle immun

Mammiferes
lllustrations en haute définition

Tous les mammiféres expriment des Fprs
dans leurs cellules immunitaires (jaune).
Un premier accident génomique a permis
I'expression d’'un Fpr dans les neurones ol-
factifs chez un ancétre des rongeurs (bleu
foncé). Il a été suivi d'un deuxiéme acci-
dent quia eu lieu dans la lignée des souris
(bleu clair).
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Les mammiféres possédent plusieurs lignes de défense contre les mi-
crobes. Lune d’entre elles est activée lorsque des récepteurs appelés
Fprs présents sur des cellules immunitaires se lient a des molécules
spécifiques qui sont relachées par des agents pathogénes ou pro-
duites pour combattre une infection. Des chercheurs de I’'Université
de Genéve (UNIGE) ont montré en 2009 que ces mémes récepteurs
étaient aussi présents dans le nez des souris, probablement pour dé-
tecter des aliments contaminés ou éviter des congénéres malades.
Les biologistes décrivent maintenant dans la revue PNAS comment
des Fprs ont acquis ce nouveau réle, passant du systéme immunitaire
au systéme olfactif. Les responsables de cette innovation sont deux
‘accidents’ génomiques, survenus a plusieurs millions d’années d’in-
tervalle au cours de I’évolution des rongeurs.

«Nous avons voulu comprendre comment les Fprs ont évolué pour
étre exprimeés a la surface de neurones olfactifs et remplir ainsi une
nouvelle fonction», explique Quentin Dietschi, du laboratoire du pro-
fesseur lvan Rodriguez au Département de génétique et évolution de
la Faculté des sciences de 'UNIGE et co-premier auteur de I'étude,
prolongeantla recherche de 2009, déja menée par le professeur Ro-
driguez. En collaboration avec Alan Carleton, professeur au Départe-
ment des neurosciences fondamentales de la Faculté de médecine
de 'UNIGE, les biologistes ont démontré que cette innovation géné-
tique était due a deux accidents génomiquessurvenus au cours de
I'évolution des rongeurs. C'est en comparant les séquences d’ADN de
diverses especes de rongeurs actuelles que les chercheurs ont pu re-
monter dans le temps, les points communs et différences permettant
de suivre I'évolution des genes ciblés.

Des récepteurs immunitaires qui ont du nez

On transmet rarement une copie parfaite de son génome a sa progeé-
niture. Ce sont ces modifications d’'une génération a la suivante qui
sont parfois a l'origine d'innovations importantes. «Durant I'évolution,
un gene codant pour I'un des Fprs s'est retrouvé pres d'une séquence
d’ADN régulant I'expression d’un récepteur olfactif. Cet élément régu-
lateur a donc été détourné, permettant I'expression du Fpr au détri-
ment de celle du récepteur olfactif d’origine», précise Joél Tuberosa,
co-premier auteur de l'article. C'est ainsi que I'ancétre des hamsters,
des rats et des souris actuels a acquis une nouvelle capacité olfactive,
probablement celle de flairer des traces de microbes présentes dans
son environnement.
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Une nouvelle boite a outils sensorielle

Quelques dizaines de millions d'années plus tard, chez I'ancétre de la
souris, un gene codant pour un Fpr immun s’est a nouveau déplacé
preés d'un élément régulateur olfactif, mais différent du précédent. Ce
petit rongeur a ainsi acquis un outil supplémentaire pour déceler a
I'aide de son nez différentes signatures moléculaires liées aux patho-
genes.

Cette recherche présente un cas exemplaire décrivant comment,
grace a deux détournements génétiques seulement, une famille de
récepteurs s'est reconvertie, passant de senseurs du monde interne a
des senseurs du monde qui nous entoure.
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