acides que celles d"autres organismes (voir
la figure3). Le point isoélectrique moyen
(une mesure de I'acidité) de ces protéines
n’est que de 4,9 alors que chez presque
toutes les autres espéces d’haloarchées il
est proche de 7. Or le radical de telles
protéines acides porte des charges néga-
tives qui devraient repousser d’autres
molécules chargées négativement dans
la cellule, tels I’ADN et I’ARN. Deés lors,
comment les protéines de la réplication,
par exemple, peuvent-elles se lier aI’ADN?
Peut-étre grace a des ions positifs quis'in-
tercalent entre les deux molécules.

Pourtant, I'acidité des protéines de
Halobacterium NRC-1 est essentielle. En
effet, puisque des protéines chargées néga-
tivement se repoussent, elles ne précipi-
tent pas dans les conditions oti des
protéines neutres le feraient. Ces haloar-
chées ont donc besoin de protéines extré-
mement acides pour maintenir leurs
fonctions cellulaires dans un environne-
ment sursaturé en sel.

Le séquencage du génome de Halobac-
terium NRC-1, en 2000, a modifié nos
connaissances sur l'histoire évolutive
des haloarchées. Bien que ces résultats
aient confirmé 1"appartenance de NRC-1
a la lignée des archées, I’analyse phylo-
génétique classique est impossible... En
effet, les biologistes utilisent le gene d'un
ARN dit 165 comme marqueur de 1'évo-
lution pour comparer les especes. Or celui
de Halobacterium NRC-1 est unique en
son genre, si divergent des autres qu'il
n’autorise aucune comparaison.

Pour contourner cet obstacle phylogé-
nétique, nous avons comparé la totalité du
génome de NRC-1 a quelques autres
génomes microbiens disponibles. Nous
avons ainsi mis en évidence des similitudes
entre Halobacterium NRC-1 et deux bacté-
ries (Bacillus subtilis et Deinococcus radiodu-
rans). Toutefois cette étude est restée sans
suite, etnous avons eu la surprise de consta-
ter quelques années plus tard que la posi-
tion de Halobacterium sur l'arbre du vivant
semblait se déplacer, soit vers la branche
desarchées, soit, de fagon surprenante, vers
unebranche des bactéries. .. (voir la figure 6).

Cenouvel emplacement était en désac-
cord avec les analyses précédentes qui fai-
saient de Halobacterium une archée. Pourtant,
des travaux ont montré que NRC-1 conte-
nait presque autant de genes bactériens que
de genes d’archées. Une explication pos-
sible est qu'au fil du temps, les archées halo-
philes ont acquis de nombreux génes
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Absorbance
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Longueur d'onde (nanométres)
4. LES CAROTENOIDES protégent les micro-organismes de la lumiére violette et ultravio-
lette en les absorbant (en orange]. lls réfléchissent la lumiére rouge orangée, ce qui donne
auxsalines leurs nuances écarlates. Le rétinal absorbe la lumiére verte et réfléchit les lumiéres
rouge et violette, ce qui lui donne une couleur pourpre (en violet]. Complémentaire du réti-

nal, la chlorophylle absorbe le bleu et le rouge et réfléchit le vert (en vert].

d’espeéces bactériennes non apparentées,
selon un processus nommé transfert hori-
zontal de génes. Il s’agit du passage d'un
morceau d’ADN d"un organisme a un autre
de la méme espece ou non. Grace au trans-
ferthorizontal, un organisme vivant se dote
de nouveaux genes.

r
Une etonnante
proteine
Cette hypothese est étayée par plusieurs
observations. Ainsi, les génes autorisant
le métabolisme aérobie (en présence d’oxy-
gene) chez Halobacterium sont arrangés de
la méme fagon que ceux de la bactérie
Escherichia coli. En outre, des génes ribo-
somaux (des génes codant les différents
éléments des ribosomes, des « machines »
qui traduisent les ARN en protéines) res-
semblant a ceux d’archées anaérobies
(vivant sans oxygene) et des genes méta-
boliques semblables a ceux de bactéries
aérobies sont associés au sein du génome,
indiquant que les haloarchées ont pro-
bablement « dérobé » des pieces de la
machinerie respiratoire via des transferts
horizontaux de genes bactériens. Un
exemple chez Halobacterium NRC-1 est celui
du gene codant1’arginyl-ARNt synthétase
(ArgS), une enzyme indispensable a la
fabrication des protéines. Les cousines les
plus proches de la protéine ArgS de NRC-1
sontles protéines ArgS de bactéries etnon
celles d’autres archées ou haloarchées.
Cette situation est en accord avec I'histoire
de NRC-1, dont les ancétres présumés

L’ESSENTIEL

l/ Les archées constituent
I'un des trois regnes

du vivant. Certaines, dites
halophiles, se développent
dans des milieux trés salés.

I/ Halobacterium NRC-1
est I'une d’elles.

Son étude révele comment
ces organismes survivent
dans des milieux extrémes.
Parmi ces adaptations,
citons le caractére acide
des protéines.

v/ Le transfert de genes,
notamment bactériens,

est une autre adaptation qui
conféere aux micro-organismes
de nouvelles propriétés.

v La bactériorhodopsine est
une protéine grace a laquelle
Halobacterium NRC-1 utilise
I'énergie lumineuse dans

des environnements pauvres
en oxygene.
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étaient des prédateurs de bactéries. Il reste
que le géne original de NRC-1 a été perdu
au cours de I'épisode.

Chezles haloarchées, une autre décou-
verte importante est celle de la bactério-
thodopsine. Dabord identifiée par Walther
Stoeckenius, de1'Université de Californie,
a San Francisco, cette protéine utilise les
photons de la lumiere solaire pour expul-
ser les ions hydrogene (H*) vers I'exté-
rieur dela cellule, ce qui crée une différence
de potentiel de part et d’autre de la mem-
brane. Un autre groupe de protéines,

D'otivient cette protéine ? Elle ressemble
alarhodopsine des mammiféres, une pro-
téine fabriquée dans les yeux ot1 elle capte
la lumiere. Les deux protéines contien-
nentle méme pigment, le rétinal, un dérivé
des caroténoides. Halobacterium NRC-1 et
quelques autres haloarchées ont également
d’autres protéines serties de rétinal, notam-
mentlahalorhodopsine, qui pompe lesions
chlorure a travers la membrane, et une rho-
dopsine photosensible, capable de distin-
guer les sources de lumiere utiles et néfastes
afin de modifier le comportement de nage

LE GENOME D’HALOBACTERIUM NRC-1
contient presque autant de génes qui proviennent
de bactéries que de génes d’archées.

I’ATPase, capte 1'énergie du flux de pro-
tons essayant de rentrer dans la cellule et
crée de I'énergie utilisable par la cellule
(voir lafigure 5). Chez les archées, les molé-
cules de bactériorhodopsines sont réunies
dans une région de la surface cellulaire,
la membrane pourpre, ot elles récoltent
I’énergie lumineuse dans les environne-
ments pauvres en oxygene. Elle absorbe
les longueurs d’onde dans le vert et réflé-
chitle bleu et le rouge, ce qui donne cette
couleur pourpre ou rose aux salines.

Lumiere g ° ® o

Bactériorhodopsine

Phosphate

de la cellule. Par exemple, si la quantité de
lumiére est trop faible, la rhodopsine
déclenche la formation des vésicules de gaz:
la cellule monte vers la lumiere.

Les biologistes débattent sur I'histoire
de ces anciennes protéines contenant du
rétinal. De récentes études ont mis en évi-
dence des protéines similaires chez de nom-
breuses autres bactéries et chez des
eucaryotes. Par conséquent, ces protéines
ont puapparaitre avant que les archées, les
bactéries et les eucaryotes ne divergent, il

ATPase

Barbara Aulicino

5. LA BACTERIORHODOPSINE est une protéine essentielle pour les haloarchées. De couleur
pourpre, elle confére une teinte rose aux colonies d’archées halophiles. Elle utilise I'énergie
lumineuse pour transporter les protons (en violet] de I'intérieur vers I'extérieur de la cellule.
Grace au flux de protons inverse, la protéine ATPase fabrique de I'ATP, la molécule qui fournit
de I'énergie aux autres rouages de la cellule.
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y a plusieurs centaines de millions d’an-
nées. Une autre hypothese met en jeu un
transfert horizontal des génes codant ces
protéines entre les haloarchées, des bacté-
ries planctoniques et certains champignons.

La phylogénie des pigments contenant
durétinal reste peu concluante. Néanmoins,
on peut postuler qu’ils ont coévolué avec
des pigments a base de chlorophylle. En
effet, la comparaison des spectres d"absorp-
tion de la lumiere visible des pigments
révele que le rétinal et la chlorophylle
sont complémentaires, c’est-a-dire non che-
vauchants (voir la figure 4). Selon 'hypo-
these de la coévolution, deux phases de
I'histoire de la vie se sont succédé sur Terre.
La premiere phase, anaérobie, est1a « phase
pourpre », car les organismes vivants de
cette époque captaient la lumiere solaire
grace a des protéines fonctionnant au
rétinal. Plus tard, des pigments plus com-
plexes de type chlorophylle ont pu évoluer
pour récolter la lumiere dans des régions
du spectre solaire non absorbées par les
especes préexistantes. C'est le début de la
photosynthese stricto sensu, et donc del'oxy-
génation del’atmosphere. Le succes de cette
stratégie a conduit a la « phase verte » de
I"évolution de la Terre. Ces changements
auraient sonné le glas de la plupart des
micro-organismes a rétinal. Selon ce scé-
nario, le mode de production d’énergie par
absorption de la lumiere solaire, fondé
sur le rétinal, est I'un des systémes méta-
boliques les plus anciens sur Terre.

Les haloarchées résistent a de nom-
breuses conditions qui tueraient dautres mi-
crobes. Par exemple, HalobacteriumNRC-1
peut résister a un rayonnement solaire
et ionisant intense, qui endommage gra-
vement I’ADN de la plupart des orga-
nismes. En effet, NRC-1 produit d"autres
pigments, les caroténoides, qui absorbent
les particules de lumiére & haute énergie
tels les ultraviolets et la lumiere bleue.
Ces pigments réfléchissent 1'orange et le
rouge, ce qui explique les teintes oran-
gées que peuvent parfois prendre les
marais salants. NRC-1 fabrique également
deux fois plus d’enzymes réparatrices de
I”’ADN que les autres archées, car elle
dispose des versions bactériennes et arché-
bactériennes de ces protéines.

L'une de ces protéines, la photolyase,
répare les dommages causés par les ultra-
violets. Ces rayonnements déclenchent
également la production d'une enzyme,
la recombinase, qui participe a la répara-
tion deI’ADN en favorisant la recombinai-
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son homologue: dans ce processus, 1’en-
zyme échange la partie détériorée d'un
brin d’ADN avec le fragment équivalent

Bactéries

P aeruginosa

d’unbrin homologue intact. Une troisiéme B, subtilis €. coliK12
enzyme, l'exinucléase, excise totalement L
des morceaux d’ADN endommagé.
Lesrayonnements de haute énergie et N
la dessiccation produisent un autre type T, acidophilum .

de dommage génétique, consistant en une
cassure des deux brins d’ADN. La cellule
irradiée réagit a cette destruction en pro-
duisant plus de protéines RecA. Cette pro-
téine selie al’ADN simple brin et enclenche
une cascade de réactions qui conduit a la
réparation de la cassure et au retour de
I’ADN sous sa forme de double hélice.

Les métaux toxiques et les concen-
trations fluctuantes en ions sont égale-
ment des stress importants pour la cellule:
Halobacterium NRC-1y résiste grace a plu-
sieurs geénes. Par exemple, les cellules
contrecarrent les effets de 1’arsenic (qui
bloque la production d’énergie et I'acti-
vité des protéines) en activant un groupe
de genes codant des enzymes qui modi-
fient]'état d’oxydation du métal et le pré-
parent a un transport actif hors de la
cellule. Un autre gene ferait partie d'un
second systeme de détoxification, qui
transforme 'arsenic en une forme vola-
tile, la triméthylarsine.

Enfin, 'une des conditions les plus
stressantes pour les haloarchées est le
manque ou l'absence d’oxygene, car la
production d’énergie utilisant 1'oxygene
devient alors impossible. NRC-1 réagit
deplusieurs fagons. L'une d’elles consiste
a élaborer des vésicules emplies de gaz
grace auxquelles les cellules flottent et
rejoignent donc des zones aérobies en sur-
face. Dans ces conditions, NRC-1 fabrique
plus de bactériorhodopsine et améliore la
capture de la lumiere.

En avant... Mars

Cependant, en I'absence irrémédiable
d’oxygene, les cellules optent pour un
autre mode de conversion de I'énergie,
qui utilise le diméthyle sulfoxyde produit
par d’autres microbes et le triméthylamine
N-oxyde produit par les poissons (dans
le cas ouNRC-1 vit en mer), pour effectuer
la « respiration anaérobie ».

Nous ne savons pas encore comment
NRC-1 régule les différents groupes de
genes en fonction de l'environnement, mais
nous avons proposé un mécanisme qui
explique une partie de cette complexité.
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M. thermoautotrophicum
M. jannaschii
A. fulgidus

P furiosus
P horikoshii
Pabyssi A. pernix

Archées

S. solfataricus

6. LAPOSITION DE HALOBACTERIUM NRC-1 sur I'arbre phylogénétique pose encore des pro-
blémes. Selon les parties du génome étudiées, le micro-organisme est soit une bactérie [en

vert], soit une archée [en violet).

Nous pensons que deux facteurs de trans-
cription généraux, TBP et TFB, agissent eux-
mémes en tant que régulateurs. Les facteurs
de transcription sont des protéines qui
régulent]’expression d'un gene, ce qui aug-
mente ou diminue la quantité intracellu-
laire de protéine codée par ce gene. Bien
que les protéines TBP et TFB soient habi-
tuellement codées chacune par un seul
gene chez les archées et les eucaryotes,
Halobacterium NRC-1 contient six genes
codant le facteur TBP et sept codant le
TFB, augmentant le nombre de combinai-
sons possibles de TBP et TFB au cours de
la transcription. Des paires spécifiques
pourraient activer des ensembles de génes
destinés a travailler de concert, par le biais
de séquences régulatrices trouvées pres
des genes en question. Notre hypothese
est étayée par de récents travaux mettant
en évidence un nouveau mécanisme régu-
lateur de ce type chez les haloarchées.
Grace aleur machinerie cellulaire com-
plexe, probablement empruntée en par-
tie a d’autres organismes, les haloarchées
font preuve d"une remarquable robustesse
en survivant dans des milieux pour le
moins inhospitaliers. On peut méme les
conserver plusieurs dizaines, voire plu-
sieurs centaines d’années dans des cris-
taux de sel! Ces formidables adaptations
aux milieux difficiles rappellent les condi-
tions qui regnent sur... Mars. Alors, a
quand la découverte d'une forme de vie
semblable sur la planete rouge ? N

Halobacterium

A. thaliana C. elegans

S. pombe
C. albicans

S. cerevisiae

Eucaryotes

D. melanogaster

H. sapiens
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