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SYSTEMES DE REPARATION DE L’ADN

Dans une cellule vivante, '’ADN est en permanence exposé a différents types d’agression
pouvant conduire a I'apparition de mutations. Il s’agit essentiellement d’agressions «
exogenes » (radiations et agents génotoxiques de I’environnement), d’agressions
endogenes (radicaux libres, ...), d’erreurs de réplication et d’accidents de
recombinaison. La cellule posséde une machinerie de réparation, qui corrige la plupart
des anomalies. Mais un échappement au systéme de réparation est possible: c’est
I'origine des mutations.

A. Une réparation efficace:

La correction de la synthése d’ADN lors de la réplication est effectuée par

des protéines particulieres que I'on nomme: nucléases. Elles sont associées

au complexe enzymatique de I’ADN polymérase.

= Lareconnaissance des erreurs d’appariements est essentiellement
géométrique. La synthése de la molécule d’ADN lors de la réplication est
fortement ralentie (voire stoppée) lorsque deux nucléotides I'un en face de
I’autre ne sont pas complémentaires.

= Sjau départ le taux d’erreurs est de 1pourl0® bases, ce taux chute a 1
erreur pour 107 grace aux nucléases.

= Les nucléases ont plusieurs modes d’action en fonction des erreurs a
réparer.

1) Le systéme de réparation par excision:
= Le brin non altéré sert de matrice pour la réparation.
= Le systéme de réparation coupe:
* Soit de part et d’autre du nucléotide altéré et se sert du brin
matrice pour corriger 'erreur en remplacement le nucléotide
altéré par le bon.

Correction d’'un mauvais appariement au cours de la réplication de 'ADN
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* Soit une petite séquence de nucléotides contenant le nucléotide
altéré et remplace I'ensemble des nucléotides par une séquence
nucléotidique complémentaire du brin matrice.
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2) Laréparation par recombinaison
= Ce systeme de réparation est utilisé en cas de cassures de ’ADN
ou si les deux brins de la molécule sont altérés.
= Le systeme va alors récupérer I'information endommagée a partir
de la copie non altérée sur le chromosome homologue.
3) Llintroduction volontaire d’erreurs:
= |orsque la séquence nucléotidique est trop altérée, ou si les
cassures sont trop nombreuses, un systéeme de réparation de la
derniere chance va venir rajouter aléatoirement des séquences de
nucléotides complémentaires.
= Ce systeme de réparation est utilisé en derniers recours par la
cellule, car elle introduit de nombreuses mutations conduisant
soit a la mort de la cellule soit a des processus de cancérisation.

B. Les limites de la réparation:
* Lorsque les nucléases et autres systemes de réparation ne permettent
pas la correction de I'erreur, la mise en place de deux nucléotides
complémentaires, I'un en face de I'autre est alors possible.
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* Pendant la réplication suivante, le nucléotide incorporé par erreur fait
maintenant partie du brin matrice et dirigera I'incorporation de son
nucléotide complémentaire.

* |l n’y aura donc plus de nucléotides mal appariés, mais un changement
définitif dans la séquence d’ADN, c'est-a-dire une mutation.

: ; ; Deuxiéme cycle

de réplication

:

Premier cycle de réplication
(erreur d'incorporation)

Une mutation peut devenir définitive a la suite de la réplication
si 'erreur n’est pas corrigée.

Une mutation peut étre introduite par incorporation d'une base
lors d’un premier cycle de réplication.

Lors du deuxiéme cycle de réplication si la mutation n'empéche
pas la survie de la cellule, la mutation devient définitive.




