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Métabolisme spécialisé des

plantes



Pré-requis:

• Précédemment: Cours métabolisme primaire M1 
BIP

• Notions de biologie moléculaire des plantes



Objectifs du cours:

• Distinction métabolites primaires/spécialisés

• Connaître les différents types d’analyses des MS 
(destructifs, non destructifs)

• Connaître les outils moléculaires d’identification 
des MS



Plan de cours
Introduction: Métabolisme primaire vs secondaire

1. Les MS des végétaux

2. Moyens de détection des MS des végétaux

3. Identification des MS des végétaux: moyens génétiques et 
intégratifs

4. Amélioration par ingénierie métabolique

Conclusion



Introduction

• Inward-oriented: Essential for the 
viability of the cell: growth, development, 
reproduction

• Highly conserved among plants

• Outward-oriented: Necessary for the 
viability of the organism within its 
environment 

• High variability within species

Primary Metabolites

Examples:
• Aminoacids & proteins

Tryptophan

• Lipids / usual fatty acids
ω-9 - Oleic acid

• Sugars
Sucrose

Specialized (secondary) Metabolites

Examples:
• Flavonoids

Rutin

• Glucosinolates
Glucohirsutin

• Lipids / unusual fatty acids
ω-5 - Punicic acid



1. Les MS des végétaux

Medema et al. (2021) Nature Reviews Genetics 22, 553-571 

→Nombreuses applications: médicaments, cosmétologie, 
agriculture…
→Métabolomique = toute l’étude du métabolome

Les végétaux comme source de MS



Spécifiques utilisations des MS en agriculture

Cosmetics and health:

Artemisine, anti-cancer (taxol)…

Plant breeding 

Plant adaptation to the 
environment

Seeds, quality and yield 

Feed, food and nutrition

Flavonoids, flavour, dye… 

Bioenergy and bio-based materials

Strong innovative axes for green 
biotechnology
✓ Genetic improvement
✓ Biomass production: lipids, 

lignocellulose, plant proteins
✓ Secondary metabolites synthesis
✓ Stress adaptation

Model plants: 
Arabidopsis, Brachypodium, 
Physcomitrella, Rice, Nicotiana

Crops:
✓Maize, wheat, rice, barley, Miscanthus
✓Melon, cucumber, tomato, pea, linus
✓Camelina, rapeseed, medicago, 

Translational
biology

1. Les MS des végétaux



(Wang et al., 2022)

→MP: 
Glycolyse, voie 

du pentose 
phosphate, 

cycle TCA, voie 
du shikimate

Précurseurs 
aux voies de 
synthèse des 

MS

1. Les MS des végétaux



Les différentes classes de MS: les dérivés d’acide gras

→Antibiotiques (médicaments)

1. Les MS des végétaux



Les différentes classes de MS: les composes aromatiques

→Phénols: tanins, coumarines, lignines, flavonoïdes

Exemple: tanins, défense contre les herbivores (gazelles/acacias)
Flavonoïdes: attractivité des insectes polinisateurs

1. Les MS des végétaux



Les différentes classes de MS: les terpénoïdes et stéroïdes

→molécules à nombre de carbones multiple de 5 provenant de la
condensation d’unités isoprènes

Les terpénoïdes sont pour la plupart des anti-herbivores. Ils ont des
effets différents selon la plante, ils peuvent provoquer des convulsions,
des allergies de la peau et ils ont un goût amer. Ils sont également
utiles au développement de la plante (ex : gibbérelline = hormone
végétale)

1. Les MS des végétaux



Les différentes classes de MS: les terpénoïdes et stéroïdes

→Une très grande diversité des MS

1. Les MS des végétaux



Les différentes classes de MS: les composes azotés ou alcaloïdes

→Le principal rôle des alcaloïdes est de défendre la plante contre
les mammifères et les insectes.
Chez les « Lupinus » et « Delphinium » : alcaloïdes entrainant des
syndromes neurologiques, des vomissements …

Chez les Solanacées : alcaloïdes toxiques qui entrainent la
formation de pores dans les membranes

1. Les MS des végétaux



1. Les MS des végétaux
Une étude multi échelle des MS: de la cellule à la population

Pichersky et al. (2006) Science 311, 808–811.

(Garagounis et al., 2021)



Une étude multi échelle des MS: de la cellule à la population

Trichomes
→THC

Cellules sécrétrices de la 
tige, relarguage en cas de 

blessure
→ Latex

Cellules de la feuille, 
relarguage en cas de 

blessure
→Glucosinolate

(Weng et al., 2021)

1. Les MS des végétaux



Les MS jouent un rôle déterminant dans l’adaptation des plantes à 
leur environnement

Défense

Herbivores: tanins

Micro-organismes: composés 
antifongiques, antimicrobiens

Réponse aux stress 
abiotiques

Communication des plantes

Plante insecte: pollinisation, repellent

Plante microorganismes: mycorrhize, 
rhizobium / pathogènes

Plante-Plantes: VOCs et GLFs

1. Les MS des végétaux



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Tool Action Destructive 
method?

Scale

Targeted mass 
spectrometry, HPLC, 

GC-MS

Absolute quantification. 
With a priori

Yes Extract/Pool level to 
single cell

Untargeted mass 
spectrometry

Semi quantification. 
Without a priori 

Yes Extract/Pool level

Mass spectrometry
imaging

Vizualisation / Semi 
quantification

Yes Tissue to cell levels

Fluxomic Identification pathways Yes Individual

Fluorescent biosensors Detection of metabolites No Tissue to cell levels

NIRs, Multi-spectral
analysis

Vizualisation No Individual to population

GC-MS/MS Detection of volatiles No Individual to population



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Métabolomique ciblées vs non ciblée 

✓ Sampling (seed, fruit, leaves…)

✓ Extraction

* Distillation 

* Solvants

✓ Metabolites detection

* GC-MS : volatile compounds

* HPLC- Chromatography + detector e.g. UV (phenolic), MS

* NMR – Hydrogen coumpounds detection

* LC-MS/NMR

✓ Data analysis

Design

• In vivo /in vitro

• Sample size

• Randomisation

Sampling

• Collection

• Storage

• Extraction

Separation

• Chromatography

• Column

• Mobile phase

Analyses

• Metabolomic 
pathways

• Network modeling

Detection

Detector choice

Data acquisition



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Analyses ciblées  → Detection d’un spécific set/metabolites

(Zinsmeister et al., 2016)

Example: Quantification de carotéonoïdes et chlorophylles chez le pois en lien avec la perte de la longévité des 
graines



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

https://doi.org/10.1093/pcp/pcv042

ABA and JA levels chez des feuilles en stress hydrique

→Extrait brut de feuilles: LC-MS/MS

→Analyses single cell: cell cut (nano ESI-tip); nanospray of 
the cut cell with solvent coupled with ion source  into
detector of mass spectrometer

Métabolomique ciblée: single cell analysis

https://doi.org/10.1093/pcp/pcv042


2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Echantillonage

• Weight

• Grinding

• Extraction

• Internal standard

Séparation

• Mass spectrometry

• Column

• Mobile phase

Analyses

• Peak integration

• Metabolites 
identification

• Metabolites 
identification 
validation

Statistiques

Metaboanalyst: FC, 
p-val

• Chemrich analysis

Métabolomique non ciblée 



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Example: UHPLC-QTOF MS analysis of semi dwarf barley genotypes

https://www.nature.com/articles/s41598-018-31593-1#Sec2

https://www.nature.com/articles/s41598-018-31593-1#Sec2


2. Moyens de detection des MS 
des végétaux



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Imagerie par spectrométrie de masse

https://link.springer.com/article/10.1007/s11101-015-9440-2(Boughton et al., 2016)



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

(Cechova et al., 2017)

→ Distribution spatiale des acides gras hydroxylés dans des téguments de graines de soja dormantes et non
dormantes



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Métabolomique non ciblée non destructive: SepQuant DropletProbe



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Métabolomique non ciblée non destructive: GC-MS

(Colville et al., 2012; Motsa et al., 2017)

Flowers

Seeds



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Métabolomique non ciblée non destructive: GC-MS

(Colville et al., 2012)

→ GC-MS analyse de graines de 

pois au cours du vieillissement

→ Identification de marqueurs de 

la longévité des graines



2. Moyens de detection des MS 
des végétaux

Analyses non destructives ciblées: NIRs
Near Infrared Spectroscopy

www.geves.fr

→ Standards d’échantillons de concentrations connues en protéines, lipides et 

teneurs en azote

→ Mesure de l’interaction lumineuse entre 780 et 2500 nm



3. Identification des MS: moyens
génétiques

mGWAS: rappels sur le GWAS

Genotype / Genes / DNA
Heredity of genetic informationPhenotype

Appearance & traits

Improvement of 
agronomical plants

Genomics
All information about genes & 

their functions

Forward
genetic

Reverse 
Genetic



3. Identification des MS: moyens
génétiques

The exception of the pan-genomic association 
also nameGenome-Wide Association (GWAS)

Set of characteristics of an 
individual in a given 

environment Genetic map specific to each 
individual



3. Identification des MS: moyens
génétiques

Quantitative Trait Loci

Population

On cherche des corrélations entre des données liées au 
phenotype et au génotype

Sur des écotype/variétés
BESOIN DE:

• Un phénotype 
marqué

• Collection 
d’accessions 
séquencées

Association des gènes candidats au phénotype 



3. Identification des MS: moyens
génétiques

(Kibe et al., 2020)

SNP location accross
the 10 

chromosomes

Significance
treshold

GWAS: identification d’un nouveau QTL associé à la résistance au 
champignon Puccinia sorghi chez le maïs



3. Identification des MS: moyens
génétiques

De la GWAS à la mGWAS

GWAS- 1er article en 2005 Depuis≈ 4500 publications 

TWO PREREQUISITE

mGWAS – 1er article en 2014 Depuis <100 publications 



3. Identification des MS: moyens
génétiques

Métabolites primaires Métabolites spécialisés

Contrôllés par un petit nombre de lociDéterminés par plusieurs loci de plus petits 
effets



3. Identification des MS: moyens
génétiques

mGWAS

(Dong et al., 2014)

Oryza sativa indica
Oryza sativa japonica

Phenolamides: alkaloïdes, 
rôles de défense



3. Identification des MS: moyens
génétiques

Quantification of phenolamide
levels across 156 subspecies

Correlation to SNP along the genomes



3. Identification des MS: moyens
génétiques

Validation fonctionnelle 
de ces gènes candidats?



3. Identification des MS: moyens
génétiques

→Fonctionnalité des gènes démontrée par approche de gain 
de fonction



3. Identification des MS: moyens
intégratifs, multi omiques

(Razzaq et al., 2022)



3. Identification des MS: moyens
intégratifs, multi omiques

→Bioninformatics tools: R
-Transcriptomics/Metabolomics: 
MIXOMICS
-Phenotype/Metabolomic: 
SOMBRERO

→Online tools
-GAIT-GM: Mapping 
metabolomics ways according
to KEGG annotation pathways
PaintOMICS4: data online 
vizualisation



3. Identification des MS: moyens
intégratifs, multi omiques

Exemple: Multi OMICS analyses chez le peuplier

(Lu et al., 2020)

→ Identification of flavonoids synthesis pathways in Populus combining eQTL, 
mQGWAS and network analysis



3. Identification des MS: moyens
intégratifs, multi omiques

(Lu et al., 2020)



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Ducloy, Azzopardi & Cacas, 2020

Z

A

B

D

Substrat

Produit 

terminal

Intermédiaires

métaboliques

Suraccumulation d'un produit 
préexistant

A

B

C

D

E F

Création d’un nouveau produit 
lié au métabolisme 

Création d’un nouveau produit 
partiellement indépendant du métabolisme  

W

X

YC

G

A’

B’

C’

D’

ATP

ADP + Pi

NAD(P)+

NAD(P)H
+H+

(a) (b) (c)

E1

E2

E3

E1

E2

E3

E4 E5 E6

E’2

E’3

E’1

• Approvisionnement en substrat
• Optimiser les flux métaboliques
• Diriger les flux métaboliques



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Exemple: production d’ Artemisin

HUMAN HEALTH

-Anti-malaria compound
-From Chinese medicine
-Naturally produced in Artemisia annua
-Produced in small quantities in trichomes

Picture from MYLAA association, AgroParisTech

AgroParisTech Students association:
MYLAA (Make Your Local Artemisia Annua)



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Exemple: production d’ Artemisin

(Fahri et al., 2013)

-Redirection des 
flux 
métaboliques 
vers la 
production des 
précurseurs de 
l’artémisine
-Diminution 
voies de 
synthèses 
« concurrentes »
-Augmentation 
de la synthèse 
des précurseurs



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

(Zhu et al., 2018)

Endogenous
genes coding for 
enzymes of the 
MEP pathway

Exogenous genes

Under 
endosperm-
specific
promotors



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

(Zhu et al., 2018)

(Zhu et al., 2018)

Mix of genes coming from various organism used:

Transgenes: sZmPSY, sPaCrtI,sHpBHY, and sCrBKT with codon optimization 
for rice-based

Pantoea ananatis

Chlamydomonas 
reinhardtii BKT

Haematococcuspluvialis
BHY



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Expression transitoire: nouveaux aliments?

→ Production of carotenoids in leaves: example of carotenoids biofortification

(Andersen et al., 2021; Jacobowitz & Weng 2020) 



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Camelina sativa et le biofuel

Brassicacea family

Cultivated in Europe for 3000 
years, but no production chain

• Sequenced genome
(Kagale et al. Nature Com. 2014)

• Can be easily tranformed using
A. tumefaciens as vector
(Lu et al. Plant Cell Rep. 2008)

• High oil yield in the field, 
water-efficient plant



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Augustin et al. (2019) Industrial
Crops & Products 136, 50-58. 

Engineering for 
production in seeds



4. Amélioration par ingénierie
métabolique

Modification de la qualité nutritionelle du fruit chez la tomate

(Mi et al., 2022)

LYCB overexpression changes carotenoids contents in leaves and fruits and increases
yield and abiotic stress in tomato cultivars



Conclusion et perspectives

Company « Plante à traire » PAT

Patent Plant Advanced Technologies 
PAT SA n°FR1670537 et 
PCT/EP2017/072690

More efficient than extraction after
grinding

Elicitation

Hydropony: 
root exudate

Water 
collection


