médecine/sciences 2024 ; 40 : 287

m's

médecine/sciences

> Composé du mot « transcription »,
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Epitranscriptome qui fait référence aux ARN trans-
crits a partir de ’ADN, encadré
par le préfixe epi et le suffixe ome qui, en grec ancien, indiquent res-
pectivement ce qui se trouve au-dessus et I’ensemble ou la globalité,
épitranscriptome signifie donc littéralement ce qui se trouve au-des-
sus de I’ensemble des ARN transcrits dans une cellule, un tissu, ou un
organisme. Plus précisément, ce terme, utilisé pour la premiere fois
en 2012, fait référence aux modifications chimiques de I’ARN, dont la
plupart touchent les bases adénine, guanine, uridine ou cytosine, et
qui influencent le métabolisme des ARN sans modifier leur séquence
nucléotidique. Ces modifications réversibles se produisent pendant ou
apres la transcription, et leur détection requiert des méthodes spéci-
fiques, souvent difficiles @ mettre en ceuvre. Alors que plus de 170 modi-
fications chimiques ont été décrites sur des ARN non codants (ARNnc),
tels que les ARN de transfert (ARNt), les ARN ribosomiques (ARNr) ou
les petits ARN nucléaires, seulement 7 modifications des ARN messagers
(ARNm) ont été répertoriées a ce jour, les plus connues étant la méthy-
lation de I’adénine en position 6 (m®A) et la
pseudouridine (y), récemment mise en lumiére
par I'attribution du prix Nobel de physiologie
ou médecine en 2023 [4] (=¥). Les résultats
de plusieurs études indiquent que la présence de ces modifications est
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corrélée avec la stabilité, I’épissage, ou la traduction des ARNm cibles,
ce qui permet de comprendre certaines discordances entre I’abondance
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d’un transcrit et la quantité de la protéine qu’il code.
Cependant, les mécanismes et les roles précis de bon
nombre de ces modifications de I’ARN font encore débat.
€n particulier, la faible concordance de ces marques sur
des ARNm homologues provenant d’especes différentes
et leur abondance réduite par rapport a celle constatée
sur les ARNnc ne permettent pas d’exclure que certaines
modifications des ARNm surviennent de fagon fortuite en
raison d’analogies structurales entre certaines de leurs
régions et les ARNnc. ¢
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