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ATGAGCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATACCATCGATATATCGGCACTATACGGAACTTATCGATTCGTAGCTGATATTATCGATCGATATAGGCATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCT
GCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCC
ATATCGCTAATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCTATCATTATC
GATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTC
ACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAA
TATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGA
TGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCT
AATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGT
ATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCAT
ATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCG
ATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCA
CCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATA
TCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATG
CTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAAT
ATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATAT
CGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCG
CGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGC
CCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTT
ACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCG
ATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTA
TTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATC
GATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCG
ATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCG
ATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCC
GGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTAC
CGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATA
TCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGAATGAGCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATACCATCGATATATCGGCACTATACGGAACTTATCGATTCGTAGCT
GATATTATCGATCGATATAGGCATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGA
TCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGC
ATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATC
GATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCT
ATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATA
TCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGC
TCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGAT
CCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTA
TCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATT
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ATGAGCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATACCATCGATATATCGGCACTATACGGAACTTATCGATTCGTAGCTGATATTATCGATCGATATAGGCATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCT
GCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCC
ATATCGCTAATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCTATCATTATC
GATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTC
ACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAA
TATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGA
TGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCT
AATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGT
ATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCAT
ATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCG
ATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCA
CCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATA
TCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATG
CTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAAT
ATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATAT
CGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCG
CGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGC
CCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTT
ACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCG
ATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTA
TTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATC
GATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCG
ATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCG
ATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCC
GGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTAC
CGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATA
TCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGAATGAGCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATACCATCGATATATCGGCACTATACGGAACTTATCGATTCGTAGCT
GATATTATCGATCGATATAGGCATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGA
TCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGC
ATTATCGATGCTGCTATATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATC
GATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCT
ATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATA
TCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGC
TCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTATCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGAT
CCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATTTCACCTTACCGCGATCGCTATCCCATATCGCTAATATCGATGCATCGATGCTATCATTA
TCGATGCCCGGCATTATCGATGCTGCTATCGATGCTATTATAGCTATGTCTAGCGGATCCATATCGCGATATAATGCGCATCGATCGATAATATCGATATCGATATCGATCGCTAGCTCGTATATCGATCGCGGAATAAATTGCCATT
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L’ADN est un HYPERTEXTE 



Le dogme central de la biologie moléculaire
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Comparaison de séquences protéiques
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Le code ne s’est pas constitué de manière aléatoire

Il permet de minimiser les erreurs de réplication, transcription ou 

traduction

Une fois constitué il s’est maintenu inchangé

Il est universel

Remarques sur le code génétique
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L’organisation du code génétique va assurer une minimalisation des erreurs 

erreur en position 3 souvent sans conséquence (wobble)

erreur en position 2 changement majeur d’aminoacide

erreur en position 1 changement d’aminoacide avec effet pouvant être modéré 

Robustesse du code génétique aux erreurs

21 3
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Origine et évolution du code génétique (codons = triplets) 

Pourquoi ces aminoacides et pas d’autres ? Pourquoi juste 20

Universalité

Robustesse aux erreurs, non-maximale

Questions en suspens
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Les techniques de séquençage de l’ARN furent développées en premier

- 1965 Holley:  yeast tRNAAla

- 1967 Sanger:  32P RNA E. coli 5S rRNA

- 1969 Sanger 57 nucléotides de l’ARN codant la capside du bactériophage  R17

Premiers pas du séquençage
des acides nucléiques
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Nature, 1969
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1970 Needleman Wunsch ; 197- Staden ; 197- 198- Smith – Waterman ;

198- Lipman et col.

Les débuts des programmes informatiques

d’analyse de séquence

Ces premiers programmes comparent et alignent des séquences 

2 par 2 et facilitent l’assemblage des fragments séquencés

Les programmes qui suivront dans les années 80-90 

rechercheront les différents types de gènes sur les séquences 

d’ADN (protéines, rARN, tARN)
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Transcription (gène eucaryote)
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Signatures d’éléments de régulation 
de la transcription d’un gène eucaryote
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Transcription et sa régulation
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Shafee T, Lowe R (2017). "Eukaryotic and prokaryotic 
gene structure". WikiJournal of Medicine 4 (1)18



Venter et al. 1995
Science
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Séquence d’un chromosome de levure
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Sulston et al. Nature 1992

Séquence de fragments d’un chromosome de C. elegans
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http://genome.ucsc.edu/cgi-bin/hgTracks?hgS_doLoadUrl=submit&hgS_loadUrlName=http://genome.ucsc.edu/goldenPath/help/examples/sessions/encodeDemonstration
http://genome.ucsc.edu/cgi-bin/hgTracks?hgS_doLoadUrl=submit&hgS_loadUrlName=http://genome.ucsc.edu/goldenPath/help/examples/sessions/encodeDemonstration


Données “Encode” du génome murin
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RNA
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Le monde hétéroclite des ARN non codants (ncRNA)

ARN classés d’après leur taille, localisation, fonction

- long non-coding RNA (lncRNAs) (>200 nucléotides)

- micro RNA (miRNAs)

- small interfering RNAs (siRNA)          régulation de l’expression

- PIWI-interacting RNAs (piRNAs)

- small nucleolar RNAs (snoRNAs) modifications d’ARN

26



ARN non codants (ncRNA) 

et ARN codants

 La majeure partie des ncRNA sont des introns 
excisés en cours de maturation des mRNA

 Quelques lncRNA régulateurs bien caractérisés
 Peu de génétique associée aux lncRNA
 Bruit de fond de la machinerie 

transcriptionnelle ? 27



Repliement des protéines
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Les protéines sont fonctionnelles lorsqu’elles ont adopté leur conformation 3D 
dictée par leur structure primaire (leur séquence d’aminoacides)



Repliement 

des protéines
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Strucrure tridimensionnelle des protéines

1951 - des association locales d’aminoacides sont proposées : les hélices alpha et 
les feuillets beta  qui vont se révéler les
2 motifs structuraux de loin
les plus fréquents dans les protéines

et leur servant d’ossature

1959 - premières structures 3D 
de protéines (hémoglobine et 
myoglobine) 
À partir des images de diffraction 
des rayons X sur des cristaux des 
protéines 30



1994 création d’un concours 
bisannuel de programmes de 
prédiction de structure 3D
CASP (Critical Assessment of 
Structure Prediction)

Prédire le repliement des protéines

60 ans de tentatives de prédiction de la structure 3D à partir de la séquence 
d’aminoacides avec notamment l’utilisation de plus en plus systématique de 
méthodes informatiques
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Prédire la structure 3D des protéines

AlphaFold2 : algorithme s’appuyant sur 
l’intelligence artificielle : réseaux neuronaux, 
apprentissage automatique

AlphaFold2 a bénéficié d’un corpus 
d’apprentissage considérable : ensemble des 
structures 3D issues des approches 
expérimentales de cristallographie et 
déposées dans  PDB (Protein Data Base)

AlphaFold2 ne fait pas (encore ?) tout
- Effet des mutations sur la structure 3D
- Dynamique des changements de conformation
- Fonction biologique
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80 ans de déchiffrement

Depuis l’identification de l’ADN comme support de l’information génétique et des protéines 
comme principales molécules effectrices des systèmes biologiques au début des années 40, 
des physiciens, chimistes, biochimistes, biologistes moléculaires, informaticiens etc.  ont

- Établi la correspondance entre les codes des nucléotides et des aminoacides

- Déterminé la structure chimique détaillée (séquence) d’ADN, ARN et protéines

- Réalisé l’inventaire des protéines de dizaines de milliers d’organismes

- Établi expérimentalement la structure 3D de nombreuses protéines issus de ces inventaires

- Déchiffré de nombreux sites sur l’ADN contrôlant de l’expression des gènes

- Identifié de nombreuses molécules régulatrices de cette expression (protéines, ncRNA)

- Prédit la structure 3D de protéines à l’aide de méthodes de l’intelligence artificielle
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Mécanismes naturels ayant lieu in vivo

 Variants de séquence (mutations)

 Transfert horizontal

 Réparation/édition (lésions)

 Modifications post transcription

 Modifications post traduction

Dynamique du génome et de ses produits
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Démarches expérimentales

 Modifications du génome et des gènes :
Génie génétique, ADN recombinant/CRISPR-cas9

 Modifications du code génétique : 
aminoacides et nucléotides non canoniques, xénobiologie

 Sachant lire l’ADN, sait-on l’écrire ? 
génomes synthétiques, 
protéines artificielles

Vers des néo-gènes et néo-génomes ?
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