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B Une nouvelle génération de
tests fécaux pour le dépis-
tage du cancer colorectal

On connaissait la recherche de sang
occulte dans les selles, voici la généra-
tion suivante: la recherche d’ADN anor-
mal dans les selles (mise en évidence
de 21 mutations). L'étude a été menée
sur 5486 personnes asymptomatiques
agées de 50 ans ou plus. Le test a ’ADN
a été pratigué de méme qu’une recher-
che classique de sang occulte (trois tests
Hemoccult) et une colonoscopie. Le test
a I’ADN a permis de mettre en évidence
16 sur 31 (51,6%) cancers invasifs cont-
re 4 sur 31 (12,9%) pour les tests He-
moccult. Le test a ’ADN a dépisté 13
cancers qui ont été manqués par la re-
cherche de sang occulte, contre un can-
cer dépisté par les tests Hemoccult et
manqué par le test a ’ADN (p=0,003).
Parmi les 418 sujets avec une néoplasie
(adénome >1 cm, polype villeux, polype
avec dysplasie de haut grade et cancer),
le test a I’ADN était positif sur 76 sujets
(18,2%) contre 45 (10,8%) pour la re-
cherche de sang occulte (p=0,001). La
spécificité pour les deux tests était com-
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Le chromosome X humain
a été séquencé

Deux ans apres le Y, le X. Une équipe de
285 généticiens travaillant dans vingt et
une institutions européennes et améri-
caines annonce dans le dernier numéro

(daté du17 mars) de Nature, étre parve-
nue au terme de la premiére analyse
compléete du chromosome X humain. Di-
rigée par Mark T. Ross, Jane Rogers et
David R. Bentley (The Wellcome Trust
Sanger Institute, Cambridge, Royaume-
Uni), cette équipe explique plus précisé-
ment notamment étre parvenue a réaliser
le séquencage de 99,3% des 1098 ge-
nes présents au sein du chromosome X.
Avec 1098 genes pour 155 mégapaires
de bases séquencées, le chromosome X
est I'un des moins riches en génes co-
dants. Parmi ces séquences codantes,
pres de 700 étaient déja connues dont
celle dirigeant la synthése de la dystro-
phine directement impliquée dans la myo-
pathie dite de Duchenne de Boulogne.

En dehors des zones codantes, le chro-
mosome X apparait constitué de séquen-
ces génétiques repétitives qui constituent
pres d’un tiers du chromosome. Ces ré-

parable (92,4% et 95,2%).
Commentaire: bien qu’apparemment
trés nettement favorable, ce test com-
porte I'important défaut de devoir étre
fait sur du matériel maintenu entre 0 et
4°C durant le transport. Il promet aussi
d’étre plus cher!

Olivier Pasche
Imperiale T, et al. Fecal DNA versus fecal occult blood for

colorectal-cancer screening in an average-risk population.
N Eng J Med 2004;352:2704-14.

B Perte d’un enfant et risque
d’hospitalisation psychia-
trique consécutive

Le déces d’un enfant représente un des
pires facteurs de stress imaginables pour
les parents; des données suggerent une
prévalence accrue de symptomes dé-
pressifs et anxieux, toutefois sans évi-
dence claire que le risque de développer
une maladie psychiatrique soit accru.
Cette étude danoise a investigué cette
question en analysant de maniére ré-
trospective un registre national incluant
1082503 adultes, parents d’au moins un
enfant dans la période d’étude compri-
se entre 1970 et 1999. Dans ce temps,
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sultats devraient permettre de fournir de
nouveaux éléments pour retracer I'his-
toire de I’évolution de cette fraction du
patrimoine génétique et des rapports qu’il
a, au fil du temps, noués avec le chromo-
some Y.

Nature publie conjointement un travail
dirigé par Huntington Willard et Laura
Carrel (Université de Pennsylvanie) por-
tant sur I'activation-inactivation de ces
mémes genes. Cette équipe a travaillé
sur les chromosomes X de 40 femmes a
partir d’'un systeme de culture de cellu-
les hybrides permettant de calculer le ni-
veau d’expression de 471 des 1098 genes
du chromosome X. Conclusion: la propor-
tion des génes qui échappent au phé-
nomene d’inactivation sur celui des deux
X que I'on tenait jusqu’ici pour totale-
ment inactivé est notablement plus éle-
vée qu’on ne le pensait. Ces chercheurs
estiment ainsi qu’environ 65% des ge-
nes du chromosome X «inactivé» ne s’ex-
priment pas et que 15% sont exprimés
de maniere systématique. lls observent
en outre que 20% de genes restants sont
exprimés a différents niveaux et seule-
ment chez certaines femmes.

Pour le dire autrement, un quart des pro-
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11895 enfants sont décédés, soit une co-
horte de 17033 parents endeuillés. Com-
parés aux parents-controles, les parents
ayant perdu un enfant présentaient une
probabilité plus élevée de nécessiter une
premiere hospitalisation psychiatrique
(RR 1,67, IC 95%, 1,53-1,83). Le risque
relatif d’hospitalisation pour un trouble
spécifiquement affectif était de 1,91 chez
les femmes (IC 95%, 1,59-2,3) et de 1,61
chez les hommes (IC 95%, 1,15-2,27).
Parmi les méres, le risque relatif d’étre
hospitalisées en milieu psychiatrique, tous
diagnostics confondus, était maximal du-
rant la premiére année suivant le deuil,
mais restait significativement élevé jus-
qu’a la cinquieme année.
Commentaire: cette étude objective in-
directement la sévérité de la perte res-
sentie par les parents, et la durée de son
impact. Elle pourrait dans ce sens
contribuer a élever notre niveau de vigi-
lance dans ces situations, pour dépister
et mieux prendre en charge les troubles
affectifs survenant secondairement.
Jean Perdrix
Li J, et al. Hospitalization for mental ilness among

parents after the death of a child. N Eng J Med 2005;
352:1190-6.

téines codées par des génes présents
sur le chromosome X sont issues des
deux copies de ce chromosome. Consé-
quence: les femmes ne different pas des
hommes du fait de la seule absence d’un
chromosome Y. Il faut aussi compter ici
avec I'expression de deux copies, I'une
d’origine maternelle et 'autre d’origine pa-
ternelle, d’'un nombre non négligeable des
génes du chromosome X. On peut dés
lors imaginer que cette donnée inatten-
due soit de nature a expliquer certaines
des particularités liées au sexe dans le
développement de certaines pathologies.
«Ces nouvelles données fournissent une
premiére réponse a certaines questions
soulevées depuis longtemps. On savait
ainsi que la présence d’un seul chromo-
some X n’est pas suffisante puisqu’elle
conduit a I'existence d’une affection dite
syndrome de Turner, a expliqué au Mon-
de Jean Weissenbach (CNRS) directeur
du centre national frangais de séquen-
cage (Genoscope). Un premier secret est
levé mais il en reste un autre, de taille:
celui des processus qui permettent d’ob-
tenir I'inactivation des génes.

Jean-Yves Nau



