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La télangiectasie héréditaire familiale (ou maladie de Rendu-Osler-Weber) est caractérisée par des hémorragies provenant de télangiectasies nasales, cutanéo-muqueuses et digestives, mais aussi par des anomalies vasculaires touchant d'autres organes comme le poumon, le foie et le cerveau. Bien que la description princeps date de plus de 100 ans, ce n'est que très récemment qu'on a commencé à identifier les anomalies moléculaires à l'origine de cette affection autosomale dominante. Les analyses génétiques indiquent qu'il y a de très nombreuses mutations qui touchent différents chromosomes, en particulier les chromosomes 9 et 12 (un troisième locus a été identifié, mais sa situation précise reste à déterminer).

Au niveau du chromosome 9 les nombreuses mutations décrites entraînent pour la plupart des anomalies d'une protéine appelée endogline, protéine très abondante dans les cellules endothéliales. L'endogline a une affinité très marquée pour le TGF-ß1 et le TGF-ß3. Les mutations décrites au niveau du chromosome 12 induisent des anomalies d'un récepteur du TGF-ß1 et de l'activine. Ces découvertes très récentes soulignent le rôle des membres de la famille du TGF-ß dans la pathogenèse de la maladie de Rendu-Osler-Weber, ce qui est compréhensible vu le rôle capital des TGF-ß dans l'angiogenèse et la vasculogenèse.

L'identification de défauts génétiques dans une maladie parfois cliniquement sévère génère l'espoir de traitements plus spécifiques, voir de thérapie génique.










