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La drosophile, qui est la mouche du vinaigre, vaque tout le jour a ses
activités. Elle volette, fait des siestes, pond ses oeufs ou émerge de la
pupe, ce stade de métamorphose précédant la maturité. A I’'Université
de Geneéve (UNIGE), le groupe de la chercheuse en biologie Emi Nagoshi
s’intéresse de prés a cet insecte, qui représente un organisme modéle
pour I’étude des rythmes circadiens du régne animal. Or, le groupe de la
chercheuse a découvert que I’horloge principale de la drosophile, formée
de neurones regroupés dans diverses régions du cerveau, est contrdlée
par des mécanismes similaires a ceux qui régulent la montre interne des
mammiféres. Cette étude, décrite dans la revue Current Biology, révéle
comment des animaux trés différents, aux activités journaliéeres fort dis-
tinctes, peuvent présenter le méme type de rouages horlogers.

Chez les animaux, les rythmes du sommeil, de la reproduction et de la
nutrition font partie des activités controlées par une horloge de pres de
vingt-quatre heures -ou «circadienne»- et ceci aussi bien chez la mouche
drosophile que chez I'ttre humain. Les diverses activités de la droso-
phile sont contrdlées par une horloge principale, composée de quelque
150 neurones specifiques, qui sont regroupés dans diverses régions du
cerveau. Chacun de ces neurones possede un ensemble de genes dont
I'expression atteint un pic spécifique en vingt-quatre heures: ce sont les
genes horlogers. Si I'horloge principale dépend de l'alternance du jour et
de la nuit, elle synchronise aussi les oscillateurs périphériques, qui, eux,
font fluctuer différentes fonctions de I'organisme au cours de la journée.

Des récepteurs nucléaires au cceur de I’horloge

«lexpression rythmique des genes horlogers, qui aboutit a la produc-
tion de protéines, résulte d’'une boucle d'autorégulation: lorsque les pro-
téines atteignent un certain seuil, elles induisent la répression indirecte
de leurs propres genes», explique Emi Nagoshi, chercheuse en biologie
au Département de génétique et évolution de la Faculté des sciences de
I"'UNIGE. Afin de pouvoir comparer les rouages horlogers de la mouche
avec les notres, la scientifique a d’abord cherché les pieces manquantes
du puzzle chez I'insecte.

«Chez les mammiferes, certaines molécules appartenant a la fa-
mille des récepteurs nucléaires jouent des roles essentiels dans la
régulation de I'horloge circadienne. Nous avons découvert que la
mouche drosophile possede un récepteur nucléaire homologue
a celui présent chez I'ttre humain, qui remplit lui aussi une fonc-
tion cruciale dans la régulation», détaille Edouard Jaumouillé, pre-
mier auteur de la publication de ces résultats dans Current Biology.

Les aiguilles de I'horloge pointent dans d’autres directions

Si les deux récepteurs homologues n'agissent pas de facon identique,
le fait qu’ils modulent I'expression de genes horlogers aussi bien chez
la mouche que chez les mammiferes démontre que des organismes



«...les états physiologiques et les
horloges circadiennes exercent
un contréle mutuel les uns sur
les autres, avec les récepteurs
nucléaires comme acteurs-clés
du processus.»
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tres éloigneés, aux activités circadiennes distinctes, peuvent posséder le
méme type de rouages horlogers.

Aux moments ou I'humain et la mouche se nourrissent, des molécules
spécifiques sont produites, qui traversent les membranes des cellules et
controlent les récepteurs nucléaires. «Nos résultats contribuent a renfor-
cer I'hypothese émergente selon laquelle les états physiologiques et les
horloges circadiennes exercent un controle mutuel les uns sur les autres,
avec les récepteurs nucléaires comme acteurs-clés du processus», ex-
plique Pedro Machado Almeida, autre co-auteur de I'étude.

C'est la prochaine étape qu’il faudra vérifier pour mieux saisir encore le
tempo de vingt-quatre heures qui rythme la vie des organismes.
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