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Qui sont-ils ? Ou vivent-ils?

Micro-organismes

Micro-organismes terrestres-bacteries
filamenteuses (actinomycetes),
champignons, eubacteries (myxobactéries,
cyanobacteries ..), lichen
# Existent depuis pres de 3.5 milliards
d’années (Homo 200 000 ans)
# Colonisation de tous les biotopes
@ Production de squelettes chimiques
hautement complexes

# 250 000 especes décrites




ELEMENTS DE CLADISTIQUE

T = i : .
r\?:_":" T i __':;ﬁ: I
T R
@ o W ﬁ‘:}f

Eubactéries

?

Eucaryotes

— Archébactéries

Taxonomy
Browser

\
- Protéobactéries (G-) —- Myxobactéries
- Terrabactéries
- Cyanobactéries

>

- Actinobactéries (G+)

Procaryotes

- Méthanogénes
- Halophiles extrémes
- Hyperthermophiles /

- Champignons
- Plantes
- Animaux

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?name=Eubacteria

® Mehdi BENIDDIR
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Qui sont-ils ? Ou vivent-ils?

Nombre de molécules a activités antimicrobiennes produites

Producer organisms Antibiotics All bioactive Total known
Actinobacteria 14,500 16,000 20,000-21,000
Streptomyces sp. 11,000 12,400 17,000
Other actinobacteria 3400 3600 4400
Eubacteriales 3500 4700 11,000-12,000
Baciflus sp. 1400
FPseudomonas sp. as0
Myxobacteriales 450 750 1200
Cyanobacteria 400 1800 4500
Other bacteria including proteobacteria, etc. 600 2000 5000
Fungi 10,500 18,000 40,000-45,000
Microscopic fungi 9000 14,000 32,000
Aspergillus 2200
Penicillium 1650
Basidiomycetes 2900 4100 9000
Other fungi including yeasts, slime moulds, etc. 110 340 3000

v' Une centaine de ces molécules est utilisée en clinique

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



| \ctinomycetes
Champignons NP : (106-108/g)
(104-108/g) :

P
o g z =

ale‘"lﬁ'l_\ L Bk Y

% i 5 : 3 . : Y <
A o Morphological diversity typical of microorganisms cultured from soil on :
k% e a broad spectrum medium, tryptic soy agar. :
> e 3
= e 3 ; - : > e 2 b
] \‘\ o 0 7. - 2 { ‘ELQAJO\ Cé‘i -0 { ’fv <y P

s Bacteries I N\
o NG % (108-109/9) ! s/ ; N




VERS DES MILIEUX TOUJOURS PLUS EXTREMES

Microbiome complexity and multi-omics analysis timeline

Extreme Termite Soil and
environments hindgut Ocean sediment
Leaf cutter
ant colony Human gut Permafrost

Pergeélisol
Sols gelés

NATURE PROTOCOLS | VOL.11 NO.11 | 2016 |
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Qui sont-ils ?
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Actinomycétes

= Mont Tsukuba

® Macrocycle lactonique ou lactone :
macrocyclique. lial N

# Découvert au Japon dans les années ‘
80.

i/
g ' :}

[Streptomyces tsukubaensis]



Actinomycetes

Me




Actinomvcetes

ERYFHROMYCINE : TERME GENERIQUE (CHEF.DE FILE)

STRUCTUREZ ERYTHROMYCINEA . =

5-’%‘.__ N

Saccharopolyspora erythraea
(ex Streptomyces erythreus)

N
-
~\‘
Y
"
-
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BIOSYNTHESE
- « POLYKETIDE SYNTHASE » DE TYPE 1 (PKS)

GENES « clusters »

PKS Protéine COMPLEXE ENZYMATIQUE
module x | module z .
L otwey UNITES FONCTIONNELLES
OCO00000 IEM=
Précurseur ———y
Précurseur m——
® Mehdi BENIDDIR PréCurSeUr m—p (sn;it::c?;iiz 06/11/2024 @12




Macrolides antibactériens naturels
a 14 chainons

 Biogenese de I’érythromycine A

l eryAl >I eryAll >| eryA Il > € = Acy! carrier Protein
. ﬂ ﬂ u @ = Acyitransferase
* Propionyl-CoA DEBS 1 DEBS 2 DEBS 3 € - oenyaratase
r 6 Xm ét h yl m al on yI ey emodule? module 3 module 4 moduies end_ € = Enoyi red
z Re / — €D = p-Ketoacy! Reductase
 Polycétide assemblé - o

par les complexes @@ @@@? @@@@ @@@ @@@@@? @@@@ @@@? ® @ -rroesterase

multienzymatiques o 0 7
type PKS é_ :;_ “02—
HO -
Construction de la génine _ —%— T
Puis fonctionalisation o {
C02 /
/SCoA .
—COM  scon I Ho_g—
/

—COH SCoA I

N o
6\ COH SCoA I
“(” YOH " o
N0 ':P"'OH =S_C°2H SCoA
/
g

[ ®13
6-déoxyérythronolide B <




Actinomycetes

- SEUL REPRESENTANT A CE JOUR : FIDAXOMICINE (DCI), [1, DIFICLIR®,
- INHIBITION D’ARN POLYMERASE

- SPECTRE ETROIT, TRES FAIBLE ABSORPTION PAR VOIE ORALE.

- UTILISATION : TRAITEMENT DES DIARRHEES A CLOSTRIDIUM
DIFFICILE ET PREVENTION DES RECIDIVES, ALTERNATIVE A LA
VANCOMYCINE ORALE ET AU METRONIDAZOLE.

- AMM EUROPEENNE EN 2012, COMMERCIALISATION 2013.

Dactylosporangium aurantiacum

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



Actinomycetes

# AMYCOLATOPSIS ORIENTALIS (EX STREPTOMYCES ORIENTALIS), 1956, BORNEO
GLYCOPEPTIDES ANTIBACTERIENS




Actinomycetes

# - INHIBITION DE LA FORMATION DU PEPTIDOGLYCANE BACTERIEN.
- ANTIBACTERIENS NE PENETRANT PAS LES PORES DE LA PAROI DES BACTERIES A

Me
GRAM ©. HO
H,N Me
) OH
0 OH
o OH
o (o)
(@)
Cli
H @HZ
N.
N * "Me
o ’, Me
““. .'.‘ ’ : Me
M-OH :
*OH :
® oy O
H3N\/\/\‘)\ \‘/g
H/\[r o
) \,NH (0] Me
chaine
tidique d
poidogiycane  L-Lys-D-Ala-D-Ala

CEnteroccus faecalis sensible a la vancomycin@
® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 ®




Actinomycetes

# NOUVELLE CLASSE D’ANTIBACTERIENS [2006].

PRINCIPE ACTIF DISPONIBLE AUJOURD’HUI = DAPTOMYCINE (DCI), PRODUITE PAR
STREPTOMYCES ROSEOSPORUS

LIPOPEPTIDE
NH,
HOC (o) (6] 0 acide décanoique
o o J"\/\/\/\/\
o N /H =I 0 H HN
0 NH H 0 uule\NkN
OH o o H I 5
HN NH (o) 7
o o HOLC, 0 0 NH, HN
HO,C AN NH
; N YN
H o H "
2
DAPTOMYCINE [2006]
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Actinomycetes

OH

0],

Me, O ~OH

HO man. O OH  OH OH OH O,

Me
%1‘“ \\

# MICRO-ORGANISME PRODUCTEUR

/

YA
- AMPHOTERICINE B : STREPTOMYCES NODOSUS

-

A

-

RODUCTION PAR FERMENTATIO

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



MECANISME D’ACTION :

g_ MECANISME D’ACTION DE L’AMPHOTERICINE B

; FUITE IONIQUE, EFFET FONGICIDE, LARGE SPECTRE, PEU DE RESISTANCE
AFFINITE ERGOSTEROL >> CHOLESTEROL '



Actinomycetes

William C. Campbell

Born 1930, Ireland
Drew University,

Madison, New Jersey,
USA

® Mehdi BENIDDIR

Satoshi Omura

Born 1935, Japan
Kitasato University,
Tokyo, Japan

Youyou Tu

Born 1930, China
China Academy of
Traditional Chinese
Medicine, Beijing, China
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Actinomycetes

; LES AVERMECTINES, UN DON DU SOL

STREPTOMYCES AVERMITILIS ( REBAPTISEE AVERMICTICINIUS (BACTERIE,
ACTINOMYCETALES) [1974]

ORIGINE : SOLS JAPONAIS (KAWANA)

MELANGE COMPLEXE DE COMPOSES DONT DEUX TRES VOISINS
ANTHELMINTHIQUE A LARGE SPECTRE

250 MILLIONS DE PERSONNES EN BENEFICIENT TOUS LES ANS

hémisynthese
-7 /;\\\/_\
e AN

/ \
\\\

ﬁ'é i
o 1”*1%"0 o E
HO /=L \ R
O\ MS‘M“/"“«A
HO |

N

avermectines B4, : R = CHg, O ivermectines B,
Bia:R= CH20H3 l\\ N\, B1b

= "ivermectine" - DCI

hémisynthese
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« ELEPHANTIASIS » (FILARIOSE LYMPHATIQUE, WUCHERERIA BANCROFTI)

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



Actinomycetes

%

70 -
|
| .

60 1
|
|

50 < Streptomyces
! Nocardia
! Kitasatospora
. Microtetraspora

40 4 ! Lentzea
| Pseudonocardia
| Nonomuraea

30 4 Lechevallerla
; Kribbella
. Dactylosporangium

20 4 Micromonospora
| Verrucosispora Genus
| Polymorphospora

10 4 Sphaerisporangium
! Streptosporangium

Isolates (strains) - Planotetraspara

Plant fo0ts  Rhize. Phytohabitans
(8 species) Spheri

ne sojj

Angeus. Chem (nt. Ed. 2016, 55, 10192 - 10200
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Actinomycetes marins

® SALINISPORA TROPICA (BACTERIE, ACTINOMYCETALES) [2002]
ORIGINE : SEDIMENTS MARINS DE GRANDE PROFONDEUR
1ER GENRE D’ACTINOMYCETE MARIN DECRIT [1991]

SPOROLIDE SALINOSPORAMIDE

= MARIZOMIB (DCD) [2011]
® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 ®



Actinomycetes marins

SALINOSPORAMIDE : UN INHIBITEUR DU PROTEASOME

# MECANISME D’ACTION : INHIBITION 0
®' DU PROTEASOME 20S >\\W 4

) o~ \/// /‘v‘\-\_\
AN < Ol
=0
=. PHASES I/l POUR LE TRAITEMENT DE TUMEURS 0

SOLIDES ET LYMPHOMES, SEUL OU EN
ASSOCIATION (AU VORINOSTAT). 2015 : ESSAIS
CLINIQUES PHASE | . GLIOBLASTOME. STATUT DE
MEDICAMENT ORPHELIN (USA, EUROFPE) :
MYELOME MULTIPLE. VOIE ORALE A L’ETUDE.




Champignons

o OH Me
Z OWN/\

OMe
Me (morpholino-éthy| = "moféti™)

mycophénolate mofétil
[ester hémisynthétique, prodrogue]

[Penicillium brevicompactum]

o OH Me
z OH

OMe
Me

acide mycophénolique
[Penicillium brevicompactum]

v" Utilisé sous sa forme salifiée :
Mycophénolate sodique
v' Tétratogénicité (ANSM 2016)



NH
: : X - o)
#® [Tolypocladium inflatum] S R I
N
cyclopeptide fongique (= de champignon) ir\/( , N0
o)
N
Q ORIGINE : ECHANTILLON DE SOL NORVEGIEN E{j\
@)
Ciclosporine

® Mehdi BENIDDIR
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Champignons

Penicilliurm
colony

Area of
inhibition
of bacterial
growth

Normal
bacterial
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Champignons

NOUVELLE CLASSE D’ANTIFONGIQUES DE TYPE LIPOPEPTIDES
CYCLIQUES

ECHINOCANDINES NATURELLES ECHINOCANDINES HEMISYNTHETIQUES

AV

«Me

«~Me

caspofungine

- ECHINOCANDINE B (ASPERGILLUS NIDULANS)



Myxobactéries

SORANGIUM CELLULOSUM
WYXOBACTERIE), RIVIERE ZAMBESE

UTILISATION : AMM 2008 (USA), ==
CANCERS DU SEIN METASTATIQUES & z

ARRET DE LA PROCEDURE EUROPEENNE2009 IXABEPILONE
: (HEMISYNTHESE)




Ou vivent-ils?
LA QUESTION DES ENDOSYMBIONTES

» ENDOSYMBIOSE » :
FORME DE SYMBIOSE DANS LAQUELLE LE SYMBIONTE VIT A
L'INTERIEUR DE SON HOTE, LE PLUS SOUVENT A L'INTERIEUR
MEME DES CELLULES DE SON HOTE (A L’OPPOSE DE
L’ECTOSYMBIOSE)

» CHEZ LES VEGETAUX : « ENDOPHYTES »
MICRO-ORGANISMES VIVANT (AU MOINS POUR UNE PARTIE DU
CYCLE DE VIE) DANS LES PLANTES (FEUILLES, TIGES, RACINES,
BOIS...) ET NE CAUSANT AUCUNE MANIFESTATION VISIBLE DE
PATHOGENICITE.

% NATURE DES MICRO-ORGANISMES : BACTERIES OU
CHAMPIGNONS POUVANT CO-EXISTER DANS UNE MEME PLANTE
HOTE ; FACULTATIFS OU OBLIGATOIRES.



Ou vivent-ils?
LES ENDOPHYTES

® MISE EN EVIDENCE :




Ou vivent-ils?
LES ENDOPHYTES

# MISE EN EVIDENCE :

feuille




Ou vivent-ils?
LES ENDOPHYTES

# MISE EN CULTURE :



http://lifeofplant.blogspot.com/2011/12/basidioporic-fungi.html

Qui sont-ils?
LES ENDOPHYTES

®» BACTERIES:
- BACTERIES FIXANT L’AZOTE (DIAZOTHROPHES, NODOSITES) :
RHIZOBIUM SP.
- AUTRES BACTERIES ENDOPHYTES StrEPTOMYCES SP., PSEUDOMONAS SP,, BACILLUS SP.

®  CHAMPIGNONS :
- MYCORHIZES (ASSOCIATIONS CHAMPIGNONS/RACINES) ;
- CLAVICIPITACEAE (« ENDOPHYTES FONGIQUES DE TYPE I »,
POACEAE, CONVOLVULACEAE)
- AUTRES ENDOPHYTES FONGIQUES (« ENDOPHYTES FONGIQUES DE
TYPE II »), ASCOMYCETES > BASIDIOMYCETES

Ascomycota/Basidiomycota
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QUININE

ORIGINE DES SUBSTANCES NATURELLES

CINCHONA SP.
C. LEDGERIANA

" DIAPORTHE SP.
CHAMPIGNON ENDOPHYTE
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ORIGINE DES SUBSTANCES NATURELLES
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CAS DES INSECTES

Insects
% § O S
S — | Fungus
44 e /
Insects Insect Pathogen
o0\
W_ Bacteria

Beilstein J. Org. Chem. 2016, 12, 314-327.
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https://www.youtube.com/watch?v=77gOklqgiYQ

CAS DES FOURMIS

EscovopPsIS (ASCOMYCETE)

PSEUDONOCARDIA (ACTINOMYCETE) @

4

Jon Clardy ESCOVOPSIS (ASCOMYCETE)

Fungus

7N

Insect Pathogen Escovorsis (ASCOMYCETE)

N

Bacteria

PSEUDONOCARDIA (ACTINOMYCETE)
ISOLE DES CUTICULES

APTEROSTIGMA DENTIGERUM

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @






CAS DES FOURMIS

PSEUDONOCARDIA (ACTINOMYCETE) -

STRUCTURE DE LA DENTIGERUMYCINE

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @
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CAS DES COLEOPTERES

UGAD949009h

5463220

Dendroctonus frontalis
le dendroctone meéridional du pin

https://www.youtube.com/watch?v=qcfOyF-GnDU

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @


https://fr.wikipedia.org/wiki/Pin_(plante)

CAS DES COLEOPTERES

Entomocorticiumsp. A O. minus

Entomocorticium sp.
Nourriture pour les larves

/ o /\
Insect Pathogen Ophiostoma minus (ASCOMYCETE)
Bacteria
Dendroctonus frontalis STREPTOMYCES THERMOSACCHARI
(ACTINOMYCETE)
ISOLE DU MYCANGIUM

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 ®



CAS DES COLEOPTERES

STREPTOMYCES THERMOSACCHARI

(ACTINOMYCETE)
ISOLE DU MYCANGIUM -

STRUCTURE DE LA MYCANGIMYCINE

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



Ganoderma applanaj

-

-4 A .

Agathomyia wankowiczii



ORIGINE DES SUBSTANCES NATURELLES
MARINES

- centrifugation différentielle

EPONGE MARINE 2y - dissociation des populations
THEONELLA SWINHOEI hs cellulaires

BACTERIE HETEROTROPHE ' - BACTERIE FILAMENTEUSE
(QMe o~

*
‘e,
.

SWINHOLIDE A THEOPALAUAMIDE



ENDOSYMBIONTES : BILAN ET DEFIS

#» CHERCHER LES ENDOSYMBIONTES, LES ISOLER, LES
CULTIVER;

#» LESIDENTIFIER;

# PRODUIRE INDUSTRIELLEMENT LES SUBSTANCES
NATURELLES BIOSYNTHETISEES ...

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



PRODUCTION INDUSTRIELLE DE L’ARTEMISININE

Production of plant-derived artemisinin compared to semisynthetic artemisinin.

LEVURE . L
Plant-derived Artemisinin
/ Cultivation \ ( Extraction . \

Artemisinin/

14-18 Months >

Patrick J. Westfall et al. PNAS 2012;109:655-656

[ )
©2012 by National Academy of Sciences



Tendances actuelles
LEVURE

@; ‘e

Gene clonin
Transformation

Gene discovery

20

Opium poppy
Papaver somniferum Saccharomyces cerevisiea

Currant Opinion in Biotechinol ogy

SEPTEMBER 2015 » VOL 349 ISSUE 6252 1095
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BOOM OF

SYNTHETIC

BIOLOGY

Toggle switch
in bacteria

First plant
genome
sequence
Arabidopsis

nature

@ Arsbidopem

Hydroxy-
cortisone
in yeast

He oy
Cannabinoids
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£ Artemisinin In yeast i T
- . v o
Artemisinic acid fm in yeast ,,oilw
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Polyphenols
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Lignans Noscapine
In tobacco in yeast
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A\N‘/'\ P frows S
T™ ¢ b,

,{‘\”r» . _.6\7/”\
V‘Jﬁ/ “T/\ o

—c o

New-to-nature
opoids
in yeast

Nat. Prod. Rep. 2021, sous presse «



ECTEINASCIDINE (TRABECTEDINE DCI)

# STRUCTURE : ALCALOIDE POLYCYCLIQUE.
® INDICATIONS : ANTITUMORAL (SARCOMES DES TISSUS MOUS, CANCER OVAIRE)

* MATIERE PREMIERE : EXTRAIT D’ ECTEINASCIDIA TURBINATA, TUNICIER (CARAIBES,
KEYS DE FLORIDE, BAHAMAS, MEDITERRANEE).

- TRABECTEDINE (2007)




ECTEINASCIDINE : PRODUCTION INDUSTRIELLE

Pseudomonas
fluorescens

FERMENTATION

CYANOSAFRACINE B TRABECTEDINE

PharmaMar




PRODUCTION INDUSTRIELLE DU MARIZOMIB

laboratoire production a grande échelle

S. tropica growing on an agar plate Salinosporamide A

quelques mg/L ’ 0 mg

- rendement extraction ~50%
- pureté 98%




MICRO-ORGANISMES AU C(EUR DES
BIOTECHNOLOGIES

, . , 10U
# INSULINE PAR GENIE-GENTETIQUE (E. COLI)

* THROMBOLYTIQUES (UROKINASE, RETEPLASE PAR E. COLI)

® TOXINE BOTULIQUE (VIBRIO SP., CLOSTRIDIUM )

<

TOXINE BOTULIQUE INSULINE
® Mehdi BENIDDIR
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Mise en ceuvre industrielle

# UNE CROISSANCE SUFFISANTE ABOUTISSANT A
UNE QUANTITE IMPORTANTE DE BIOMASSE

» MAINTENIR LA BIOMASSE LE PLUS LONGTEMPS
POSSIBLE DANS DES CONDITIONS DE PRODUCTION
OPTIMALE

# FAIRE EN SORTE QUE LES PHASES DE CROISSANCE,
DE PRODUCTION AINSI QUE LES ETAPES
D’EXTRACTION SOIENT LES MOINS COUTEUSES
POSSIBLES.

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



MISE EN (EUVRE INDUSTRIELLE

Culture en boite
OU micro-organismes
congelés & -30 °C

-

—_—

aa @
) Agitation Fermerteur de
% préensemencement
Fermenteur
Inoculum d'enzencement
Purification

complémentaire

Fermenteur de production

X

Extractions B}
o Extraction
= | additionnelles | «——
par solvent
et lavages
¥ 1 W

Elimination des
micro-organismes
et des déchets

Formulation

Traitement et Récupération
Elimination des du solvant
effluents
[ f . .
Sechage zur cylindres ou sous vide
—=| Concentration —_— —_—
1
Récupérstion

du produit pur
Source: Kroschwitz, 1992,

® Mehdi BENIDDIR

Récalte

Filtration

aaa

Certrifugation continue

Contrile de la qualité
et conditionnement

06/11/2024 @



RECHERCHE DE NOUVELLES MOLECULES

#» CULTURE TRADITIONNELLE

# SANS CULTURE (EXPRESSION HETEROLOGUE,
METAGENOMIQUE)

#® CULTURE IN-SITU (TENTER DE CULTIVER LE NON-CULTIVABLE)
99 % DES MICRO-ORGANISMES NE SONT PAS CULTIVABLES AU

LABORATOIRE
Proc. Natl. Acad. 5ci. USA 113, 5970-50975 (2016).

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @



APPROCHE TRADITIONNELLE

Liquid culture

Pure culture

T T 5 )

SRR RO RO M R

Compound

* Purification
* Structural
analysis

A

CHAANRAICCCN

Antiba}c'tel'ié\I Enzyme activity
activity

» R&D

Strain

» |ldentification
* Preservation

Culture broth

20 25 30,
n)

15
Retention time (min)

0 5 10

Jar fermenter

Metabolite analysis
06/11/2024 ®
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METAGENOMIQUE DES ENVIRONNEMENTS EXTREMES

DNA fragmentation

= O

By

Microbial communities from E—
extreme environments ~ Vector _
Metagenomic DNA fragmented DNA (fosmid, BAC, plasmid)
Ligation
DNA isolation '

Functional screening

« EXTREMOZYMES h
(cellulases, lipases, A s e @ L
esterases, etc) : ; Expression in laboratory

« RESISTANCE GENES ‘ ‘ microbial hosts
(metals, acid pH,etc) @

Metagenomic library

Current Opinion in Biotechnology
® Current Opinion in Biotechnology 2016, 38:143-140 ©



e

Sample

DNA extraction

Build PCR b Phylogenetic Recover Heterologous
clone library o) analysis BGCs expression
I
OS24
OS &

100110110101101100
000010001111010010
-4101110101111101111
~]001100010101000010

Sample =—p

—— -

Loné-read
sequencing

Chemical
synthesis
Current Opinion in Microbiology

Structure
prediction

Bioinformatic —

analysis

— —

® Mehdi BENIDDIR

Current Opinion in Microbiology 2023, 75:102335
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UNE REVOLUTION POUR DE NOUVEAUX MEDICAMENTS ?

* AVANT : « GRATTER ET TROUVER », ERE PRE-GENOMIQUE
HASARD, CHIMIOTAXONOMIE, DEVELOPPEMENT DES OUTILS ANALYTIQUES...

I e ok 3
. § | BIO-ACTIVITE,

2 - l.a ABONDANCE,

ISOLABLE

(- : e |
AMYCOLATOPSIS
\_ORIENTALIS

* AUJOURD’HUI... DEMAIN : « EXPLORATION GENOMIQUE », ERE POST-GENOMIQUE

A ro04482 004705
s s CENTAINES DE
S e CLUSTERS DE GENES BIG

DATA
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ILRNLE: 8

P\ Bases de données
N _\? Anti-SMASH 6.0
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EXPLORATION GENOMIQUE CHEZ LES MICRO-ORGANISMES

# GENOMIQUE : ENSEMBLE DES TECHNIQUES FOURNISSANT DES
DONNEES EN MASSE SUR L’ADN ET LES GENES.

s EXPLORATION GENOMIQUE, « GENOME MINING » : EXPLOITATION
DES INFORMATIONS GENOMIQUES POUR LA DECOUVERTE DE
PROCESSUS DE BIOSYNTHESE, DE NOUVEAUX PRODUITS
(EVENTUELLEMENT A PROPRIETES BIOLOGIQUES
INTERESSANTES = MEDICAMENTS...).

* EPIGENETIQUE : CHANGEMENTS D’EXPRESSION DE GENES QUI
SURVIENNENT EN L’ABSENCE DE MUTATIONS DE L’ADN, DESIGNE
AUSSI L’EFFET DE LENVIRONNEMENT, AU SENS LARGE, SUR
L’EXPRESSION DES GENES.

* METAGENOMIQUE : SCIENCE QUI ETUDIE SIMULTANEMENT LES
GENOMES DE TOUTES LES POPULATIONS D’UN MILIEU DONNE
(POPULATIONS BACTERIENNES DE LINTESTIN PAR EXEMPLE).



EXPLORATION GENOMIQUE CHEZ LES MICRO-ORGANISMES

#» «GENOME MINING » : EXPLOITER LES INFORMATIONS GENETIQUES
POUR DECOUVRIR DE NOUVEAUX PROCESSUS, DE NOUVELLES
CIBLES, DE NOUVEAUX PRODUITS DE GENES (SUBSTANCES
NATURELLES) _

# LORS DU SEQUENCAGE GENOMIQUE DE DEUX ESPECES DE
STEPTOMYCES ENTRE 2002 ET 2003, IL EST APPARU QUE S.
COELICOLOR ET S. AVERMITILIS POUVAIENT EXPRIMER 10 FOIS PLUS
DE METABOLITES SECONDAIRES

® Mehdi BENIDDIR 06/11/2024 @
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Conclusions

L INCROYABLE DIVERSITE CHIMIQUE DES PRODUITS
NATURELS CONTINUERA A ALIMENTER LA DECOUVERTE DE
NOUVEAUX MEDICAMENTS.

LES ACTINOMYCETES RESTENT UNE SOURCE INCONTESTEE DE
MEDICAMENTS

L’EXPLORATION GENOMIQUE DES MICRO-ORGANISMES
OUVRE LE CHAMP VERS DES DECOUVERTES INSOUPCONNEES
L’ AVENEMENT DE LA BIO-INFORMATIQUE AINSI QUE DES
SCIENCES DU BIG-DATA

DE NOMBREUX BIOTOPES RESTENT INEXPLORES EN TERMES
DE BIOPROSPECTION DE MICRO-ORGANISMES.
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