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EPIGENETIQUE

L EPIGENETIQUE ET LA REGULATION
EPIGENETIQUE, DE QUOI S’AGIT-IL ?

L'épigénétique, c'est I'’étude des mécanismes qui modifient
I'activité des genes sans toucher a la séquence d’ADN. La
régulation épigénétique, c'estl'ensemble des mécanismes qui
modifient I'expression des génes sans modifier la séquence
d’ADN. On peut rendre les génes actifs ou silencieux dans un
état héritable, sans réécrire le code.

Les modifications épigénétiques sont héritables par mitose
au sein d'un méme organisme et parfois a travers les géné-
rations si ces modifications sont maintenues au cours de la
gamétogenese. Cela reste relativement rare chez les animaux
en raison des mécanismes de reprogrammation épigéné-
tique qui se produisent pendant la formation des gametes et
apres la fécondation alors que des cas plus fréquents ont été
décrits chez les plantes.

Chez les plantes, les régulations épigénétiques peuvent :
* Permettre la réponse aux stress abiotiques ou biotiques
(sécheresse, températures extrémes, pathogenes, etc.),
+ Contrdler le développement (floraison, dormance,
embryogenese, ...),
+ Parfois étre héritées entre générations — une plante « se
souvient / garde la mémoire » d'un stress subi.

QUELLEESTLA DIFFERENCE ENTRELA
GENETIQUE ET L'EPIGENETIQUE ?

1. La génétique : le texte d’un livre

Lagénétique, c'estlascience desloisde I'hérédité résultantde
la séquence d’ADN elle-méme, c'est-a-dire l'ordre des bases
nucléiques, représentées par les lettres A, T, C et G (adénine,
thymine, cytosine et guanine). Elle contient les instructions
de base pour fabriquer les protéines, via la transcription (de
I'ADN a I'ARN) et la traduction (de 'ARN messager a la syn-
thése des acides aminés, éléments de base des protéines), et
faire fonctionner la cellule.

L'ADN, c’'est comme le texte d'un livre de recettes, les mots
(génes) sont écrits dans un ordre précis. Si on change une
lettre (mutation), on modifie la recette : c'est de la génétique.

2. L'épigénétique : les annotations sur le livre

L'épigénétique traite la maniére dont ces génes sont stimu-
Iés ou mis en pause, sans modifier le texte de I'ADN. Les
mécanismes épigénétiques sont essentiels a la plupart des
organismes.

Larégulation épigénétique agit par des « marques chimiques »
qui peuvent activer un géne ou au contraire le bloquer tempo-
rairement ou durablement.

3. Résumé

Génétique Epigénétique

Change la séquence | Change la fagon dont I'ADN est lu
de I'ADN (texte) (annotations, étiquettes)

Modifications Modifications souvent réversibles

permanentes

Affecte directement | Affecte la régulation de I'expression
les génes (le code) des génes

Exemple : la muta-
tion dans un géne
de résistance

Exemple : la méthylation de 'ADN
qui bloque temporairement
I'expression d'un gene

LES GRANDS MECANISMES EPIGENETIQUES

1. La méthylation de 'ADN

La méthylation de I'ADN consiste a ajouter un petit groupe
chimique — le groupement méthyle (CH,) — sur certaines
bases de I'ADN, en général sur la cytosine (C), souvent quand
elle est suivie d’'une guanine (G). C'est comme coller une
petite étiquette chimique sur la molécule d’ADN.

Quel est I'effet de ces « étiquettes » ?

Ces marques ne changent pas le texte génétique (la séquence
de I’ADN reste la méme), mais elles influencent comment la
séquence est lue:

* Quand un géne est tres méthylé, il est souvent silencieux
— le géne n'est pas lu, il n'est pas transcrit en ARN
messager, ni ensuite traduit en protéine.

* Quand un géne est peu méthylé, il est actif — sa lecture
s'effectue normalement.




Résumé
Chez les végétaux notamment, la méthylation de '’ADN :
* Protége le génome en maintenant les transposons
silencieux (voir chapitre 5 page 6),
+ Régule le développement (ex. floraison, embryogenése),
* Module la réponse au stress (sécheresse, froid, salinité...).

A retenir
* La méthylation de I'ADN = ajout d'un groupement méthyle
(CH,) = modification réversible.
* Elle régle les interrupteurs des génes sans changer leur
séquence.
+ Elle peut parfois étre transmise d’'une génération a l'autre
(mémoire épigénétique).

1. GENE ACTIF (ON) 2. GENE SILENCIEUX (OFF)

Méthylation

ADN FAIBLEMENT METHYLE ADN FORTEMENT METHYLE

EXPRESSION GENETIQUE ACTIVITE GENETIQUE BLOQUEE

GENE ACTIF GENE SILENCIEUX

ROLE CLE : DEVELOPEMENT, STRESS ET STABILITE DU GENOME

Figure 1: Méthylation de I'ADN et expression génétique chez les plantes

2. Les modifications des histones

Marques chimiques qui resserrent ou desserrent la
chromatine.

Que sont les histones ?

Dans le noyau de la cellule, I'ADN est trés long et il doit donc
étre condensé dans un tres petit volume. Pour cela, il est
enroulé autour de petites protéines appelées histones. Ces
protéines sont « comme des bobines » autour desquelles le fil
d’ADN est enroulé.

L'ensemble ADN + histones forme ce qu'on appelle la chroma-
tine dont le niveau de compaction dans le noyau va influencer
I'activité des génes.

Modifications des histones
Les histones peuvent recevoir de petites marques chimiques
a leur surface, un peu comme des « étiquettes » :
* Acétylation (insertion d'un groupe acétyle -CO-CH, a la
place d'un atome d’hydrogene -H) — rend la chromatine
plus ouverte, les genes peuvent étre lus, ils sont actifs,

* Méthylation (insertion d'un groupe méthyle-CH, a la place
d’'un atome d’hydrogéne -H) — selon le type de réaction
peut ouvrir ou fermer la chromatine. (Souvent, elle la
resserre, donc gene silencieux),

+ Il existe aussi d'autres marques : phosphorylation,
ubiquitination... mais les deux plus importantes a retenir
sont acétylation et méthylation,

+ On appelle code histone ce langage chimique qui
controle si 'ADN est ouvert (génes actifs) ou fermé (genes
silencieux).

Résumé
Etatdela Type de marque Effet sur les
chromatine génes
Chromatine | Histones acétylées Génes actifs
ouverte
Chromatine | Histones méthylées Génes silencieux
fermée

Les histones agissent comme des « boutons de réglage » : les
marques chimiques actionnent ces boutons pour ouvrir ou
refermer la chromatine, ce qui contrdle si les genes sont allu-
més ou éteints.

MODIFICATIONS EPIGENETIQUES DES HISTONES

(GENE SILENCIEUX)

Histones
méthylée

Chromatine
compactée

inacessible

Figure 2 : Modifications épigénétique des histones.

3. Les petits ARN régulateurs (siRNA, miRNA)
lls aident a maintenir ou orienter les marques.

Que sont les petits ARN régulateurs ?

Les petits ARN régulateurs (souvent des fragments d’ARN)
sont de toutes petites molécules, dont le rOle est de controler
I'activité des geénes (via la transcription des ARN messagers,
OU a un niveau post-transcriptionnel).

lls serventaindiquer a la cellule quels génes doivent étre acti-
vés ou bloqués.




Comment fonctionnent-ils ?
* Le géne correspondant est d'abord copié sous forme de
petit ARN (souvent de 20 a 24 nucléotides).
+ Ce petit ARN se fixe sur une molécule d’ARN messager
(ARNm) complémentaire ou sur 'ADN.
+ Cela entraine :
Soit la dégradation de I'’ARNm,
Soit la répression de sa traduction,
Soit, chez les plantes, la méthylation de 'ADN de ce
gene.

"

En résumé : ces petits ARN mettent “en pause” ou “éteignent
certains genes.

Chez les plantes
Les plus connus sont:

* MiRNA (microARN) — régulent finement les génes du
développement et du stress.

+ SIRNA (small interfering RNA) = rendent les transposons
silencieux et participent a la méthylation de 'ADN (voir
chapitre 5 page 6).

Ils permettent donc aux plantes de:
« Economiser leur énergie,
* Résister aux stress,
* Protéger leur génome.

Résumé

Les petits ARN régulateurs sont comme de minuscules inter-
rupteurs : ils ne changent pas les genes, mais indiquent a la
cellule quand les utiliser ou les faire taire.

PETITS ARN REGULATEURS CHEZ LES PLANTES

2. METHYLATION DE ADN
(SILENCAGE TRANSCRIPTIONNEL)

1. SILENCAGE DE I' ARNm
(TRADUCTION BLOQUEE)

RIBOSOME
BLOQUE

GENE SILENCIEUX

IMPACTS CHEZ LES PLANTES :
DEFENSE, DEVELOPPEMENT, STRESS

Figure 3 : Petits ARN régulateurs.

4 Résumé : effet des 3 mécanismes

» Méthylation de 'ADN. Ajout de petites marques sur 'ADN
— géne éteint.

* Modifications des histones. Chromatine ouverte (gene
actif) ou fermée (gene silencieux).

* Petits ARN régulateurs. Bloquent 'ARN messager ou
guident la méthylation = diminution de I'expression du
gene.

QUELQUES EXEMPLES

1. Controle de la floraison, le cas du géne FLC

+ Le facteur FLC empéche la floraison.

* Pour fleurir, la plante doit réprimer ce gene FLC.

* Aprés exposition prolongée au froid (la vernalisation), des
modifications épigénétiques (méthylation d’histones sur
FLC) éteignent durablement ce gene.

Résultat : méme quand la température augmente, FLC reste
silencieux. La plante se souvient de I'hiver et peut fleurir au
printemps. La régulation épigénétique de ces genes se main-
tient, permettant une mémoire du froid jusqu’a la floraison.

C'estle cas chez la plante modeéle Arabidopsis thaliana et le Blé
d'hiver (Triticum aestivum) chez qui I'expression de certains
genes de tolérance au froid est activée aprés une exposition
a basse température.

2. Controle de la maturation

Chez la tomate (Solanum lycopersicum), la déméthylation de
I'ADN sur des génes clés (comme RIN, un régulateur de la
maturation) permet d'activer ou dé-réprimer les enzymes res-
ponsables de la couleur, de la saveur et de |a texture du fruit.
Si cette déméthylation est bloquée, le fruit reste dur et vert.

Impact agronomique : la compréhension de ces méca-
nismes aide a ajuster la durée de conservation et gérer la
qualité gustative.

3. Contréle de la tubérisation

Chez la pomme de terre (Solanum tuberosum) la formation
des tubercules est reliée a des modifications épigénétiques
dépendantes de la photopériode (et médiée par les hor-
mones). Les génes déclenchant la transformation d’'un organe
végétatif (ici la tige souterraine ou stolon) en un organe de
stockage (ici tubercule) sont activés ou réprimés selon I'état
de la chromatine.

Utilisation : la compréhension des processus aide a mieux
gérer la productivité, selon la photopériode et la température
du sol.



4. Réponse au stress environnemental —
sécheresse et salinité

En cas de stress de sécheresse ou de salinité, des genes de
défense (production d'osmoprotecteurs, régulation stoma-
tique, ...) sont activés. Cette activation est souvent due a
des modifications épigénétiques transitoires (déméthylation
locale ou modification d'histones). Chez certaines plantes,
ces marques peuvent étre transmises aux descendants, amé-
liorant leur tolérance au stress.

Chez le riz (Oryza sativa), certains génes de réponse au stress
(chaleur, salinité, pathogénes) ont une régulation épigéné-
tique via la méthylation de 'ADN. Des lignées de riz exposées
au stress conservent parfois une mémoire épigénétique, les
rendant plus résistantes a la génération suivante (mémoire
de stress épigénétique).

Lintérét agronomique est de créer des variants épigéniques
plus tolérants sans modification de la séquence de I'ADN.

Chez la Vigne (Vitis vinifera), des différences entre vignobles
peuvent étre en partie attribuées a des profils épigénétiques
distincts : la méme variété, dans des environnements diffé-
rents, posséde des marques de méthylation différentes. Ces
marques influencent I'expression de génes permettant la
synthese des composés aromatiques et phénoliques.

L'épigénétique contribue ainsi a la notion de terroir.

5. Inactivation des transposons, un role central de
I'épigénétique

Les transposons (éléments mobiles du génome) peuvent per-
turber les genes s'ils s'activent. Les plantes utilisent la méthy-
lation de '’ADN et des petits ARN pour les garder inactifs.
Exemple historique du contrdle épigénétique découvert par
Barbara McClintock en 1951 (prix Nobel de médecine, 1983)
pour la coloration du grain chez le mais.

Chez le pétunia (Petunia hybrida) variation de la couleur des
fleurs. Certains pétunias présentent des zones blanches, vio-
lettes ou panachées sur leur corolle alors que leur génome
est identique. Cette variation n'est pas due a une mutation,
mais a des mécanismes épigénétiques.

La synthése du pigment violet est produite par un géne impli-
gué dans la biosynthése des anthocyanes (pigments colorés).

+ Dans certaines cellules, ce géne est rendu silencieux
par méthylation de 'ADN ou par I'action de petits ARN
régulateurs (siRNA). Cela empéche la synthése du pigment
— couleur blanche.

+ Dans d'autres cellules, le géne reste actif — couleur
violette.

Résultat : la corolle montre des zones colorées (rose pale,
violet, ...) et d'autres non (blanc) — le motif et I'intensité de la
coloration sont directement liés a la régulation épigénétique.

La méthylation de I'ADN et les petits ARN contrdlent le pigment

régulateurs

Zone non méthylée : Zone méthylée :

géne actif geéne silencieux

Figure 4 : Epigénétique chez le pétunia : motifs de couleur

N.B. la couleur pourpre de certaines variétés de pétunia est
due a un mécanisme analogue régulant I'expression de la pig-
mentation rouge.

Chez la tulipe, un fait historique : au XVII¢ siecle, pendant la
fameuse « Tulipomanie » aux PaysBas, les tulipes panachées
étaient tellement rares et belles que la valeur des bulbes
dépassait parfois celle d'une maison ! A I'époque, on croyait
qu'il s'agissait de variétés différentes — mais c'était en réalité
un phénomeéne épigénétique instable et, dans certains cas,
d'origine infectieuse, car un virus peut mimer le méme effet.

EPIGENETIQUE CHEZ LA TULIPE : MOTIFS ASYMETRIQUES

La méthylation du tranposon créee des motifs en « flammes »

asymeétriques

déméthylé :

Figure 5 : Epigénétique chez la tulipe : motifs asymétriques



Chez la rose, I'apparition de pétales striés est provoquée par REFERENCES BIBLIOGRAPHIQUES
les mémes mécanismes.
* Nowacki, M. & Grosjean, H. (2018). L'épigénétique - Un
MECANISME EPIGENETIQUE REVERSIBLE - autre regard sur l’héréqité. Editions Dunod.
PAS DE MUTATION GENETIQUE * Pierre Ferron (2020). Epigénétique et agriculture : I'hérédité
revisitée. Editions Quae.

+ Mémoire épigénétique du stress chez les plantes,
Marianne Delarue, Professeur Université Paris Saclay.
2024 actes colloque SNHF « Sensibilité des plantes :
mythes ou réalités »

« Epigénétique et mémoire des plantes au stress hydrique -
Jardins de France 2023 n°670

+ Mieux connaitre les graines pour améliorer la résistance

Couleur uniforme Asymétrie de couleur
des plantes a la sécheresse - Jardins de France 2020 n°660
* Plantes panachées et multiplication in vitro - Jardins de
France 2020 n°658
+ Le génome et |'épigénome de la pomme décodés* -
Jardins de France 2018 n°650
* L'épigénétique, contributeur d'expression - Jardins de
Transposon méthylé (silencieux) Transposon déméthylé (actif) France 2017 n°645.
— Gene exprimé — Couleur — Extinction locale
Couleur homogéne. Stries de couleur.

Figure 6 : Mécanisme épigénétique réversible : pas de mutation génétique

6. Développement des graines et empreinte
parentale

Durant la formation des graines, certains génes sont expri-
més uniquement a partir des alléles maternel et/ou paternel
— c'est ce qu’on appelle 'empreinte génomique. La régula-
tion de l'expression de ces génes repose sur des marques
épigénétiques héritées des gameétes (méthylation et modifi-
cations d’histones).

Résumé : Les régulations épigénétiques jouent un role
clé dans l'adaptation et la productivité des plantes. Elles
modulent la qualité de leurs produits (organes récoltés : ex.
tubercules, fleurs, fruits). Ces mécanismes sont réversibles,
et parfois héritables aux générations suivantes.

Histone ramée

chromatine fermé

PETITS ARN REGULATEURS

si RNA
Géne silencieux

Transposon
méthylé
descendance
tolérante

maturation Profil épigénétique A

Gene RIN méthylé Profil épigénétique B

IMPACTS AGRONOMIQUES ET ENVIRONNEMENTAUX
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