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Dcms les
années 60,

le physicien
Joel Sternheimer
élaborait des

melodies capables

d'influencer la
synthese des
protéines:

les protéodies.
Rujourd’hui,
une société

commercialise des

solutions issues
de ses travaux.
Les résultats sont
spectaculaires.
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out est vibration », nul ne l'ignore, et cet adage

trouve une confirmation étonnante dans les ap-
plications aujourd’hui commercialisées par la société Genodics, et fondées
sur les travaux du physicien Joél Sternheimer. NEXUS vous a déja parlé des
« protéodies », ces mélodies qui permettent de stimuler ou d’inhiber la syn-
these de protéines. Le principe en est la « résonance d’échelle », c’est-a-dire
qu’a chaque protéine correspond une mélodie spécifique, construite a partir
des ondes émises par les acides aminés qui composent la protéine. Les acides
aminés, composants essentiels des protéines, s’assemblent en effet en sui-
vant un code qui est inscrit dans I’ADN, puis copié dans la molécule d’ARN
qui sert de « messager ». Ces ondes sont alors émises au moment ou les acides
aminés s’accrochent les uns aux autres. La fréquence de 'onde est propor-
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Proteodie

la petite musique

tionnelle a la masse de la molécule d’acide aminé. Sans
entrer davantage dans des détails théoriques complexes,
I'important est que les fréquences de ces ondes peuvent
étre transposées dans le domaine audible par '’homme,
de sorte que chacune constitue une note et, mises bout a
bout, elles forment une mélodie.

Joél Sternheimer a nommé « génodique » cette science qui
méle génétique et mélodie. Chaque protéine se compose
d’un nombre variable d’acides aminés, les mélodies cor-
respondantes peuvent donc étre de courtes séquences
de notes ou bien en compter plusieurs centaines. Préci-
sons que les ondes émises par les acides aminés sont trop
faibles pour étre détectées par des appareils de mesure et
que C’est un calcul théorique qui a permis a Sternheimer
de parvenir a ce résultat dans les années 1960. Mais sur-
tout, il découvre ensuite qu'une mélodie correspondant a
une protéine peut en stimuler ou en inhiber la synthese!
Autre aspect important, ces ondes permettraient selon
Joél Sternheimer une communication avec tout I'orga-
nisme. 1l parle d’ondes d’échelle pour décrire ce qui relie
les différents niveaux d’organisation de la matiére.

Stimulation ou inhibition
Il y a donc deux mélodies, une stimulatrice et une inhi-
bitrice, pour chaque protéine. Les deux mélodies doivent
étre « symétriques » par rapport au « sol central » de la
gamme. Ces mélodies prennent le nom de « protéodie ».
Puis le chercheur iconoclaste - il a également eu une
courte carriére de chanteur sous le nom d’Evariste pour
gagner un peu d’argent - affine sa méthode en faisant va-
rier le volume sonore, le tempo ou encore la durée d’ex-
position de ses protéodies lorsqu’il les joue
a des plantes pour observer leffet sur leur
croissance. A force d’essais et erreurs, il fi-
nit par trouver les meilleures conditions:
un volume sonore élevé, un temps d’expo-
sition de 5 minutes par jour, et un tempo
de 120 noires par minute. Bien sir, il n’est
guere pris au sérieux par ses pairs et se voit
contraint de développer ses travaux sans
moyens. En 20 ans, il décode environ 1200

Pourquoi devant

de tels résultats,
I’agronomie a-telle
privilégié la voie des
engrais chimiques
puis des OGM, avec
les dommages que

du vivant

protéodies, qui correspondent a la stimulation ou I'inhi-
bition de protéines. En 1992, sa technique lui semble assez
fiable pour qu'il dépose une demande de brevet auprés de
I'Office européen des brevets (OEB), qui la lui refuse. Mo-
tif: "augmentation de synthése des protéines étudiées a
été observée indirectement, notamment par la croissance
de plantes, et non par la mesure directe du taux de syn-
these des protéines dans les cellules. La division d’examen
de I'OEB conclut donc « au caractére manifestement hypothé-
tique de l'effet technique sous-tendant l'invention ».

Expériences de bioluminescence

Seulement, une telle mesure directe réclame des moyens
d’une haute technicité. Siir de son fait, Joél Sternheimer
dépose cependant un recours apres avoir fait réaliser des
expériences complémentaires. Lune d’elles porte sur la
bactérie marine luminescente Vibrio fischeri et montre
que la luminescence augmente proportionnellement a la
durée d’exposition a la protéodie. Celle-ci stimule les pro-
téines codées par deux génes appelés LuxA et LuxB. UOEB
constate : « Dans la mesure ot les génes LuxA et LuxB sont direc-
tement responsables de la luminescence dans cet organisme, la
détermination de la réaction lumineuse est aussi une mesure de
la concentration des protéines codées par ces génes. Ainsi, bien
quétant indirecte, cette détermination permet d’établir sans
ambiguité un lien causal entre l'exposition a la protéodie et la
stimulation de la synthése protéique. »

Une autre expérience, sur des cellules leucémiques hu-
maines, montre que l'on peut inhiber la synthese d’une
molécule appelée interleukine 2 (IL-2). Cette fois-ci, la me-
sure directe de la concentration d’IL-2 est réalisée et 'OEB
conclut a « l'existence d’une relation causale
entre Uexposition a la suite musicale et l'inhi-
bition de la synthése de I'IL-2 ». La constata-
tion de cet effet implique des perspectives
considérables dans la santé humaine, mais
on touche alors a un domaine autrement
plus délicat que la croissance des plantes,
comme nous I'expliquent Pedro Ferrandiz
et Michel Duhamel dans l'interview qu’ils
nous ont accordé (voir p. 54).

I"on sait et ceux que
I"’on ignore encore @
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Toujours selon une démarche empi-
rique, les protéodies sont ensuite uti-
lisées pour améliorer la qualité gus-
tative et la conservation de tomates,
melons et avocats. La encore, les
résultats sont clairs et nets. En 1999,
un étudiant réalise dans le cadre de
son mémoire de fin d’étude un essai
a la faculté agricole de 'université
de Gand, en Belgique. En stimulant
musicalement la production de la
protéine extensine, responsable de
l'allongement des pieds de tomates,
I'étudiant constate une différence
non seulement visible a I'ceil nu,

Plants de tomates traités avec des protéodies. mais extrémement spectaculaire.
Les planS de On peut se demander pourquoi ces
Pionnier de I'épigénétique tomates traités résultats a ce point significatifs

Quoi qu'il en soit, I'OEB émet finalement en mars 2004 n’ont pas conduit a une généralisa-
un jugement qui reconnait la validité du procédé propo- tion rapide de la technique. Pour-
sé par Joél Sternheimer, la réalité des effets revendiqués pendd Nt ONze  quoi I'agronomie a-t-elle privilégié
et leur reproductibilité par '’homme de I'art, et donc la iOUFS ont une la voie des engrais chimiques puis
parfaite brevetabilité de I'invention. Celle-ci s’appelle duction des OGM, avec les dommages que
« Procédé de régulation épigénétique de la biosynthése des pl’O ue I(,) . l'on sait et ceux que 'on ignore en-
protéines par résonance d’échelle ». Ce qui fait au passage bien su PEerieure core? La réponse se trouve bien siir
de Joél Sternheimer un pionnier de 1'épigénétique, cette ¢ ceux que dans les enjeux financiers considé-
discipline aujourd’hui trés en vogue qui étudie les mo- I'on a pourtant rables que représentent ces choix
dulations d’expression du génome dans une cellule (voir A P pour des grandes firmes qui n’ont
NEXUS n° 64). arrosés deux que faire de I'intérét collectif, ni de
Travail ingrat que celui de l'inspecteur de brevet, qui  fois plUS. la préservation de la nature.

doit établir la réalité d’'une innovation. Rappelons que
c’était le « job » d'un certain Albert Einstein avant que
celui-ci ne s’intéresse a des choses « relativement » plus
complexes. En tout cas ce jugement de ’OEB prouve que
la génodique repose sur des bases scientifiques trés sé-
rieuses, a défaut d’avoir fait 'objet de publications dans
des revues a comité de lecture.

Soulignons au passage qu’'une telle publication, cen-
sée étre le « graal » d’'une approche scientifique nou-
velle, n’est pas pour autant une garantie, car il y a eu
des fraudes célébres comme par exemple le « clonage
humain »...

musicalement

Résultats spectaculaires

Entre-temps, Joél Sternheimer est passé a d’autres appli-
cations grandeur nature. En 1996, une petite exploitation
horticole prés de Dakar au Sénégal teste la « musique »
d’une protéine (TAS 14) qui aide les plants de tomates a
résister a la sécheresse. Un simple radiocassette disposé
a proximité des plants diffuse le son a raison de trois mi-
nutes par jour. Les résultats sont impressionnants. Les
plants traités musicalement pendant une durée de onze
jours ont une production bien supérieure a ceux que I'on
a pourtant arrosés deux fois plus. Leur taille moyenne est
d’un metre soixante-dix, contre un meétre pour les plants

témoins. Le dispositif festé en Alsace et en Champagne a prouvé son efficacité confre
I'esca de la vigne.
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l'association de

la musique et

de |'agriculture

est une tradition
plurimillénaire qui
se pratique sur

les cing continents
a travers ce

qu’on appelle les

« chants agraires ».

o
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Musique agraire fraditionnelle en Chine.

Plusieurs applications disponibles

La société Genodics, fondée en mai 2008, propose au-
jourd’hui des alternatives a cette approche déshumani-
sante, Ses promoteurs rappellent d’abord que I’association
de la musique et de I'agriculture est une tradition pluri-
millénaire qui se pratique sur les cing continents a travers
ce qu'on appelle les « chants agraires », que 'on retrouve
aussi bien en Chine, en Amérique du Sud ou en Corse, et
qui traduisent une volonté de I’homme de dialoguer avec
la nature autant qu’un savoir empirique.

Avant de se constituer en société, Genodics a testé de-
puis 2003 l'effet de séquences sonores sur la prévention
de I'Esca et du mildiou, deux maladies de la vigne. Non
seulement ces essais démontrent les effets du processus,
mais ils mettent aussi en
évidence la dimension de
«sujet » présente dans les
plantes comme dans tout
organisme vivant, selon une
approche la aussi chére a
Joél Sternheimer (voir en-
cadré ci-contre). Plusieurs
applications sont d’ores et
déja disponibles et produi-
sent des effets dans quatre
domaines: la régulation
des processus de croissance
et de développement; la
prévention des maladies
(bactériennes, virales ou
fongiques) et la stimulation
des défenses; la stimulation
de la résistance aux stress
(eau, chaleur, froid, gel...);
et 'économie d’intrants
(engrais, traitements sani-
taires, eau, énergie, etc.).
De fait, tous les processus
biologiques sont concernés

par cette technologie qui est de plus tres économique. En
effet, la mise au point des protéodies demande seulement
de puiser dans la base de données des sons correspondant
aux acides aminés présents dans la protéine dont on sou-
haite stimuler ou inhiber la syntheése.

Jusqu’a 300 % d’esca en moins

L’étude de la prévention de I'esca de la vigne a débuté
en 2003 sur deux parcelles en Alsace et Champagne, puis
sur trois supplémentaires en 2004 (Loir-et-Cher et Mon-
bazillac). Ces premiers essais, probants, ont été poursui-
vis par Genodics, puis neuf autres opérations ont toutes
permis de constater des améliorations d’'une année sur
l'autre. Le procédé génodique soutient la croissance de

> Le « sujet » dans la physique
quantique

Une question centrale en physique quantique est appelée
« probléme de la mesure ». Toute mesure de I'état

d’une particule ou d'un systéme quantique nécessite une
observation, donc un observateur, et donc un « sujet ».

C'est un débat toujours d'actualité car ce réle crucial de
I'observateur ne figure pas dans les équations. Pourtant,

en son absence, un systéme quantique reste dans un état
indéterminé. Joél Sternheimer a l& aussi été pionnier dans
cefte réflexion. Il expliquait en 2005 que I'absence de
I'observateur dans la description d’un systéme quantique
pointait une « incomplétude » de la théorie quantique: « On
se refrouve dans un univers duquel on s’abstrait, ce qui est
évidemment impossible puisqu’on en fait partie. Dans le
judaisme, dont la tradition m’imprégne, il y a un passage de
la paque juive qui insiste sur cette différence entre le sage

et le pervers: le sage est celui qui s’inclut, comme partie
prenante, dans I'univers qu’il étudie, alors que le pervers

le considére du dehors au contraire, évitant de s’y inclure.
Cela m’a toujours frappé parce que, dans cette optique-ld, la
science confemporaine fend & éfre perverse, dans la mesure
ou elle exclut le sujet de sa description du monde. »
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Le procédé

g énodi que la vigne et ’harmonie de

son développement. Cer-

soutient la taines protéodies stimu-
croissance lent des métabolismes de

. défense de la plante, tan-
de la vigne dis que d’autres freinent

et 'harmonie la croissance des champi-
de son gnons responsables de la
. maladie. Genodics a ainsi
developpemem' constaté des baisses de 30
a 300 % du taux d’esca d'une année sur l'autre sur
les mémes parcelles et différents cépages, en Alsace,
Val-de-Loire, Lot et Champagne. Les résultats de
cinq installations obtenus en 2009, sur des parcelles
comprises entre 0,8 et 1,5 hectare, montrent une ré-
duction de la forme apoplectique de la maladie de
54 3 82 % par rapport a I'année précédente, et ce sur
quatre parcelles. Le niveau de présence de la maladie
se réduit a une fourchette de 0,4 34 0,7 % du nombre
de ceps. Sur la cinquiéme parcelle, la forme apo-
plectique augmente de 29 % mais ne représente que
18 cas, soit 0,5 % du total des ceps car le procédé avait
déja été appliqué I'année précédente. On note égale-
ment que 'effet des protéodies dépend de la distance
du pied a la source sonore. Ainsi, 2400 pieds situés
a proximité de la source ont un taux d’Esca de 0,6 %
contre 7 % pour les 1200 pieds les plus éloignés.

Efficace contre le mildiou
En 2009, Genodics a réalisé un premier essai sur le
mildiou, complémentaire a un traitement optimisé au
cuivre. Malgré des conditions climatiques particulie-
rement favorables au développement de la maladie,
les résultats ont été supérieurs aux attentes. Des ré-
sultats intéressants ont également été obtenus depuis
2008 sur la prévention des arréts de fermentation en
vinification. D’autres essais sont prévus sur le cham-
pignon oidium, la résistance au gel et a la sécheresse.
Une autre application a fait la démonstration de son
efficacité pour lutter contre des virus (« mosaiques »)
qui s’attaquent aux courgettes. En inhibant spéci-
fiquement la synthése de protéines du virus, et en
stimulant des facteurs de résistance naturelle de la
plante ainsi que son métabolisme, ce procédé a permis
d’éviter le recours a des manipulations génétiques de
la plante, le tout en respectant I'environnement. Se-
lon le producteur Gilles Josuan, « les protéodies jouent
un role indéniable. Il reste a affiner les fréquences de dif-
fusion et a essayer, pourquoi pas, d’autres protéodies qui
pourraient stimuler les propres défenses immunitaires de la
plante et de ce fait limiter Uarrivée de diverses maladies. Le
chemin reste grand ouvert, seul le temps manque pour avan-
cer beaucoup plus vite ».@

Jocelin Morisson
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)edro Ferrandiz,
chercheur, et
Michel Duhamel
ont fondé Genodics
pour developper des
applications a partir des
ravaux de Sternheimer.
D'abord sceptiques,
agriculteurs et chercheurs
commencent seulement
g en saisir la portee..

« Les oiseaux

Pourquoi avoir créé Genodics?

Pedro Ferrandiz: Avant de fonder Genodics, nous avions
un fonctionnement associatif, indépendant et bénévole,
avec des moyens limités. La création de la société nous
a permis de nous structurer, de réunir des fonds, afin de
pouvoir consacrer tout notre temps aux recherches et ap-
plications que nous maitrisons le mieux, notamment la
vigne et 'horticulture.

Parlez-nous de ces applications.

PF : Les premiers essais sur I'esca de la vigne ont démarré
en 2003. Quinze parcelles ont maintenant été traitées,
dont sept en 2009. Pour les courgettes, un producteur tra-
vaille avec nous depuis quatre ans, et nous avons étendu
I'application a cing hectares. Il a pu cette année mener
ses plants a leur terme alors que le virus de la mosaique
était présent. Les années précédentes, il n’avait pas
d’autre choix que d’arracher. Nous avons avec nos clients
une relation commerciale via un accord de licence, mais il
y a aussi un aspect R&D dans chaque application car, pour
la vigne par exemple, chaque parcelle est différente, ainsi
que les cépages, etc. En outre, deux années qui se suivent
ne sont pas identiques. Il y a donc des calages a faire en
permanence car dans le vivant nous n’avons jamais deux
fois le méme cas de figure.

La « preuve de concept » est tout de méme éclatante!
PF: Si 'on met bout a bout toutes les expérimentations
réalisées, dans différents contextes, avec différents
objectifs, et qui ont donné des résultats, on doit pou-
voir dire ¢a. Le jugement de I'OEB (Office européen des
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De gauche & droife :
Joél Sternheimer,
Michel Duhamel

et Pedro Ferrandiz.

chantent aussi pour les fleurs ! »

brevets), qui se fonde sur plusieurs exemples de réalisa-
tions expérimentales dans des domaines qui se complé-
taient, est également pertinent. Au moment du dépét du
brevet, on nous avait reproché I'absence d’expérience qui
mettait directement en évidence 'augmentation de la
protéine que I'on voulait stimuler. Nous avions des me-
sures indirectes. Par exemple, avec les pieds de tomates,
les expériences portaient sur la production de la protéine
extensine, mais nous avions mesuré la hauteur des pieds
et non le taux d’extensine lui-méme. Deux expériences
indépendantes ont alors été réalisées, avec mesure de la
production d'une protéine recevant la protéodie corres-
pondante. L'une a porté sur la modulation du taux d’ex-
pression de l'Interleukine2 dans des cellules
humaines en culture. Lautre a été réalisée sur
une bactérie luminescente par Christian Loi-
zeau, un chercheur indépendant qui travaillait
a l'université de Metz. L3, il a bénéficié du sou-
tien de Jean-Marie Pelt.

Tous ceux, notamment a I'étranger, avec qui
vous avez déja fait des expérimentations
concluantes devraient étre intéressés par vos
solutions?

PF: Il y a eu des expérimentations a droite
et a gauche, au Japon, en Afrique, avec des
résultats intéressants. Mais tout cela se fai-
sait dans un cadre associatif, et depuis que
nous sommes une structure commerciale
nous n'avons pas relancé ces contacts. Nous
souhaitons le faire, mais c’est compliqué car

LN

nous n’avons pas les moyens de faire une véritable pros-
pection commerciale. Le Japon c’est loin... Nous sommes
aujourd’hui quarante-et-un actionnaires dans la société
et nous recherchons d’autres investisseurs privés. Nous
avons de petits moyens; les plus grosses participations
actionnariales sont de 20000 euros. C’est pourquoi nous
souhaitons construire notre développement sur les appli-
cations.

Pourquoi n’avez-vous pas de publications dans des re-

vues scientifiques a comité de lecture?

PF: Les recherches ont été faites de facon indépendante

et trés peu de laboratoires officiels s’y sont intéressés, a
notre connaissance en tout cas.

Michel Duhamel: Nous avons colla-
boré avec un ancien membre de I'IN-
RA, sous le regard bienveillant du la-
boratoire qui a donné I'autorisation,
mais cela s’est fait a I'extérieur de
l'institution. Je peux citer un autre
exemple qui concerne I'INRA. Une
grosse équipe est spécialisée dans
les fruits et légumes en Avignon.
J'ai présenté nos travaux a cinqg per-
sonnes. Ils m’avaient donné quinze
minutes et sont restés deux heures.

Cef appareil autonome de diffusion de
protéodies sera mis en service fin mars.

Il suffit généralement de 7 & 8 min. par jour,
vers 6 heures du matin.
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A la fin, je leur demande comment on
peut coopérer ensemble et ils me disent:
« Vous savez, ¢a passe par des commissions,
etc. Le mieux serdit que vous financiez vous-
mémes le projet ». Je dis « combien ? », et ils
me répondent « 100000 ou 200000 euros » !

PF: C’est pourquoi nous avons décidé de
développer plusieurs applications dans
'agriculture. Cependant, la meilleure
connaissance que nous avons des protéo-
dies, c’est chez 'homme. On est alors tout
de suite dans des applications santé, ce qui
pose les problémes que vous imaginez...

Par exemple?

MD: La santé est un grand enjeu, mais reste un domaine
d’application pour le futur car c’est beaucoup plus régle-
menté, 1l faut des essais cliniques qui cofitent trés cher.
Et nous ne voulons pas non plus nous voir accusés d’exer-
cice illégal de la médecine. Alors qu’en horticulture cette
question se pose différemment...

PF: Aujourd’hui, la premiére difficulté a laquelle nous
sommes confrontés est que notre approche suppose un
autre regard sur la biologie que trés peu de chercheurs
ou laboratoires sont préts a avoir. Les applications dans la
santé viendront dans un deuxiéme temps, une fois que la
notoriété sera acquise grace aux applications de terrain,
Dans la santé, on est trés vite confronté a des questions
financiéres. Nous sommes allés voir des laboratoires en
leur demandant si ¢a ne les intéressait pas de tester -
apres tout c’est leur métier -, mais on nous demandait
tout de suite des budgets que nous ne pouvions pas nous
permettre. 1l nous faudrait en effet de gros investisseurs,
dans une logique de start-up, mais ce n’est pas le schéma
que nous avons choisi. La nomination des mandataires
sociaux est soumise a I’aval d’une association. Ce n’est
pas I'argent qui commande, ce qui nous place dans une
logique de développement durable. Mais nous n’avons
pas de mécéne ou de fondation qui nous soutienne,

Pourtant, Joél Sternheimer est connu de longue date
dans le milieu alternatif.

MD: Oui mais c’est un milieu qui n’est pas particuliére-
ment riche! Nous avons cependant le projet de contri-
buer a la création d’une fondation spécifique, pour sou-
tenir la recherche et le développement des
applications du domaine de la santé.

« On me fait

En 2006, les protéodies ont montré leur capacité & contenir 'expression
du virus WMV2 sur des plantations de courgettes en Provence. Résuliat :
des fruits sans symptdmes qui ont pu &fre commercialisés toute I'année.

seul pays, contrairement aux autres fonds de ce type. Nous
allons présenter quelque chose en mars prochain. La sé-
lection se fera sur la cohérence de la démarche, la bonne
présentation du projet et son potentiel, méme si c’est en
dehors des sentiers battus. Leur objectif est de permettre a
des équipes inconnues d’émerger. Le profil nous correspond
assez bien. Nous aurons la réponse a I'automne et les choses
ne démarreraient qu’en 2011. Ce sont des budgets qui peu-
vent aller jusqu'a 3 millions d’euros sur cing ans. Cela nous
permettrait d’associer des équipes de recherche, car cer-
taines sont intéressées, mais n’ont pas les financements.

PF: En 2009, plusieurs agriculteurs avec lesquels nous
travaillons ont eu de petites subventions de I'agence Oseo
pour 'expérimentation de technologies innovantes. Nous
avons systématiquement essayé d’associer a nos travaux
soit une chambre d’agriculture, soit un conseiller tech-
nique pour nous faire des recommandations sur les mé-
thodologies. Pour la vigne, le Centre Interprofessionnel
des Vins de Champagne (CIVC) de Reims a suivi une des
manipulations. Il s’est montré sceptique mais ouvert et a
approuvé la méthodologie.

Comment les avez-vous convaincus de s’intéresser &
votre démarche?

MD: Le CIVC a suivi nos essais chez un vigneron, et ils
ont de gros moyens pour expérimenter. Le responsable du
service technique nous a dit: « On me fait tester des produits
chimiques sans que je sache ce que c’est, donc pour-
quoi ne pas tester votre approche ?» On trouve

tester des produits plus de gens pragmatiques aujourd’hui. Il y a

Ne pouvez-vous solliciter des fonds publics?
MD: 1l y a en Europe une structure appe-

« & haut risque et a haut potentiel », impliquant
éventuellement une seule équipe dans un

chimiques sans

lée European Research Council qui est faite QUE ie sache ce
pour soutenir des programmes de recherche que c’ est, donc

pourquoi ne

de I'espoir.

PF: La méme chose s'est produite pour nos
applications dans la culture des courgettes.
Un conseiller technique de la chambre d’agri-
culture suit les essais. Tout ceci nous a ouvert

pas fester votre
approche 2 »
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Ce que montrent

les travaux de Joél,
avant méme les

certaines portes et nous devrions bient6t
travailler avec I'université de Reims.
Quel genre de collaboration?

MD: Cest une équipe de trente per-
sonnes, spécialisée dans I'analyse des
facteurs naturels de résistance de
la vigne aux agressions extérieures.
Quand nous avons travaillé avec un vi-
gneron réputé sur la résistance au mil-
diou, la chargée d’affaires de I'agence d’innovation nous a
recontactés pour nous mettre en relation avec eux. Ils nous
ont dit: « On ne comprend pas tout mais on veut bien faire des
expériences avec vous ». Nous avons un contrat de coopéra-
tion qui démarre en mars. L'intérét est qu’ils connaissent
trés bien la vigne et ont les moyens de faires des expéri-
mentations sur des petits sarments homogénes avec quatre
feuilles, qui poussent dans des serres bien calibrées. Et ils
peuvent détecter des modifications au bout de quatre ou
cing jours. Ceci permet de répéter les essais avec une plus
grande fréquence, car nous travaillons habituellement
sur des cycles longs, annuels, et en conditions naturelles.
Si nous pouvons faire toutes les semaines ce que I'on fait
d’habitude en un an, ¢a va accélérer nos possibilités de
mise au point des processus.

Sur quoi allez-vous travailler précisément?

MD: Léquipe de Reims a identifié des facteurs « élici-
teurs », qui sont des facteurs de protection naturelle de la
plante, notamment une protéine dont ils pensent qu’elle
peut avoir un tel réle contre une maladie appelée « pour-
riture grise ». Mais ils ne savent pas comment agir dessus.
Joél Sternheimer a donc identifié la protéodie correspon-
dante pour agir sur cette protéine. Ils ont les anticorps
pour mesurer le taux de production de cette protéine et
peuvent voir tres vite s’il y a augmentation ou non du
taux de synthése. Ils peuvent voir une différence au bout
de quatre jours, mais il y a aussi beaucoup d’autres para-
meétres que I'on peut faire varier: 'intensité de la diffusion
sonore, la durée, etc. Nous allons également tester un autre
aspect, a partir d’'une remarque trés pertinente d’une per-
sonne de l'université. Notre procédé consiste a amplifier le
taux de synthése d’une protéine, mais quand les ARN mes-
sagers sont déja présents, et donc si la plante a déja été ex-
posée a la menace. Est-ce que ¢a marche si la plante n’a pas
été exposée et que les ARNm ne sont pas présents ? On ne
le sait pas. Peut-étre faudra-t-il intervenir plus en amont
pour voir si 'on peut stimuler la production d’ARNm. C’est
théoriquement possible selon Joél Sternheimer, mais il
pense que c’est plus dangereux.

Quels sont vos autres thémes de recherche actuels?

PF: Nous travaillons dans le domaine de la parturition
des chévres, sur la reconnaissance de la diffusion d’ocyto-
cine par les chevreaux. La parturition peut mal se passer,
conduisant a la mort du chevreau ou de la mere. 1l s’agit
donc d’accompagner cette phase en stimulant la produc-

applications utilisant
des musiques, c’est
que, dans le vivant,
ces phénoménes
ondulatoires servent
de régulation.

tion d’ocytocine, et en agissant aussi sur
celle de relaxine, qui est responsable des
phases de contraction-décontraction. Nous
avons également eu un contrat avec une
grande entreprise du secteur de I'éner-
gie pour travailler sur les microcystines,
qui sont des toxines produites par une al-
gue présente dans les bassins de rétention
d’eau, dans un objectif de compréhension
du réle environnemental de cette algue. Elle se développe,
prend le pas sur toutes les autres et produit cette dange-
reuse toxine. Nous n’avons pas réussi a I'empécher, mais un
deuxiéme aspect est la compréhension et la prédiction des
fonctions des protéines par la recherche d’homologie, non
pas entre les séquences d’acides aminés elles-mémes, mais
entre les fréquences correspondantes.

On a des exemples intéressants, avec le cycle de Krebs no-
tamment (réactions biochimiques produisant de I'énergie
dans la cellule). Huit enzymes sont concernées, et en com-
parant non pas les séquences d’acides aminés mais la suite
de fréquences associées, on voit que les huit enzymes ont
des homologies entre elles. Ce que montrent les travaux de
Joél, avant méme les applications utilisant des musiques,
C’est que dans le vivant ces phénomeénes ondulatoires ser-
vent de régulation. Dans une cellule, le fait que les huit en-
zymes du cycle de Krebs aient des homologies entre elles
favorise la chaine métabolique. Cela donne une autre clé de
compréhension et de recherche en biologie.

C’est une révolution biologique qui ne remet cependant
pas en cause les acquis fondamentaux de la physique?
PF: En effet. La vision de la biochimie est a I'heure ac-
tuelle tres « chimique » en I'occurrence, et ne prend pas en
compte la dimension que nous étudions. Par exemple, I'éra-
dication du varron, un insecte qui pique le cuir des vaches
et le rend moins commercialisable. En paralléle 'ESB s’est
développée (maladie de la « vache folle »). Or, on s’apercoit
que 'hypodermine, la protéine injectée par I'insecte, a une
anti-homologie protéodique avec le prion (responsable de
I’ESB). Par homologie, on entend qu’on va trouver une suite
de notes communes aux deux protéodies. Ceci pourrait ex-
pliquer qu’il existe des relations métaboliques autres que
strictement chimiques. Cette clé de lecture nous permet
aussi de rechercher d’éventuelles contre-indications dans
l'utilisation de certaines protéodies, ou bien des synergies
entre protéines, en comparant les séquences protéodiques
dans nos bases de données. On trouve ainsi des motifs de
séquence de protéines de floraison dans des chants d’oi-
seaux: ils chantent donc aussi pour les fleurs ! @

Propos recueillis par Jocelin Morisson

Pour en savoir plus
www.genodics.com
Pour écouter des protéodies :

http://s1.e-monsite.com/2009 /03 /07 /1803 1029profecdie-site-

wav-wav.wav.
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