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Quand les bactZries comptent, les mZdailles pleuvent :
. les Etudiants d'iGEM Paris Liliane Bettencourt
prim Zs au concours international de Biologie SynthZtique du MIT

Le rassemblement final du concours international étudiant de biologie synthétique iGEM s’est tenu du 5 au
8 novembre 2010 au Massachusetts Institut of Technology (MIT) a Boston (USA).

Pour la quatrieme année consécutive une équipe d’étudiants venant d’établissements universitaires de la
région parisienne a participé au concours. Elle s’y est distinguée par une MZdaille dOor et le Prix de la
Meilleure Recherche Fondamentale C Prize for Best Foundation Advance». Ce prix vient distinguer, parmi
128 équipes, le travail extrémement novateur réalisé par cette équipe interdisciplinaire passionnée et
dynamique, qui a réussi a faire compter des bactéries.

Organisée par le Centre de Recherches Interdisciplinaires (au sein de la Faculté de Médecine Paris
Descartes) dirigé par Francois Taddei, |’équipe iGEM Paris Liliane Bettencourt, encadrée par Ariel Lindner,
connait une fois de plus le succés, apres ceux de 2007 et 2009.

De maniére originale, un des étudiants fondateurs de l'équipe lauréate en 2007, David Bikard, a apporté
ses conseils a l'équipe formée en 2010 et il est aujourd’hui un des premiers docteurs francais a avoir
consacré sa these a la biologie synthétique.

L'international Genetically Engineered Machines competition (iGEM)

Organisée par le MIT (Massachusetts Institut of Technology) la compétition iGEM réunit depuis 2004 des
équipes d'étudiants pré-doctoraux venant d'universités du monde entier pour inventer des systemes
biologiques synthétiques aux propriétés étonnantes (http://2010.igem.org).

La compétition iGEM s’est rapidement imposée comme un moyen ouvert, ludique et remarquablement
efficace pour susciter chez les meilleurs étudiants biologistes, chimistes, informaticiens, physiciens ou
ingénieurs, des vocations de chercheurs et d’entrepreneurs. En stimulant Uinventivité et U"esprit d’équipe
des étudiants, elle a suscité un foisonnement d’idées ambitieuses dont certaines ont donné lieu a des
publications dans les plus grandes revues scientifiques mondiales comme Nature. Enfin, en catalysant
’émergence de la biologie synthétique, iGEM participe a une véritable révolution dans la maniere de
pratiquer la biologie. Comme le fait linformatique depuis longtemps, elle fait désormais la part belle a
’open-source et a la standardisation, et de nombreux scientifiques anticipent des retombées industrielles
tres significatives.

L'Zdition 2010 dOIGEM a été marquée par une trés forte croissance de la participation réunissant 128
équipes de tous les continents et rassemblant plus de 1800 participants issus des plus prestigieuses
universités (Harvard, MIT, Caltech, Stanford, Cambridge, Peking University, Ecole Polytechnique F ZdZrale
de Lausanne, etcE Liste complste sur : http://ung.igem.org/Team_List?year=2010). Se réunissant depuis
le printemps et a plein temps durant [’été, les équipes ont di imaginer, concevoir, spécifier, construire et
caractériser des systemes biologiques faits de composants biologiques interchangeables.

Présentés devant un jury de 70 chercheurs internationaux au rassemblement mondial (Jamboree) du
concours, les projets couvrent une large diversité de développements biotechnologiques :

- certains profondément en prise avec l’actualité : des bactéries pour dépolluer facilement des eaux
contaminées par une marée noire ou des métaux lourds (U. Pekin), des bactéries développées pour
détecter et lutter contre la malaria dans les pays en développement (Imperial College),

- d’autres de recherche exploratoire : miniaturisation d’une chaine de production dans une bactérie
(Slovénie; Grand prix ),

- et d’autres projets plus excentriques (des bactéries qui jouent au Sudoku (Tokyo), des bactéries
lumineuses qui pourraient un jour remplacer les ampoules (Cambridge).



LOZquipe parisienne

Cette année a vu la quatrieme participation d'une équipe du Centre de Recherches Interdisciplinaires
(Faculté de Médecine, Université Paris Descartes) de 8 étudiants, de la terminale au Master 2 de
différentes universités et grandes écoles (affiliations en annexe). Les étudiants sont parvenus cette année
a modifier génétiquement les bactéries E.coli afin de les faire compter. Enregistrer un des événements
tels que le nombre de jours ou bien le nombre de fois qu’un produit chimique est rencontré pourrait avoir
de multiples et prometteuses applications industrielles, thérapeutiques, ou encore environnementales. De
nombreuses équipes de recherches internationales s’intéressent a ce probleme mais n’ont réussi pour le
moment a faire enregistrer par les bactéries que 3 événements. Le systeme concu par les étudiants
parisiens dépasse ces limites puisquil permet potentiellement de compter un nombre illimité
d’évenements.

A coté du projet scientifique, certains membres de ’équipe actuelle et des membres précédents ont
développé la premiere plate-forme communautaire pour la communauté de biologie synthétique, projet
qui a été présenté par ces étudiants lors d’un atelier pendant le Jamboree au MIT, et qui a recu [’aval de
plusieurs experts de la communauté, ainsi qu’un soutien financier important.

La participation de I'’Zquipe franeaise ©  la compZtition 2010 a ZtZ possible gr¥cce au gZnZreux soutien
financier de la Fondation Bettencourt -Schueller (91% du budget) et de I'Ambassade de France ~
Washington qui soutiennent I'Zquipe parisienne depuis sa premisre participation en 2007.

Contacts

Contact principal

« Ariel Lindner, Responsable d'équipe, chercheur INSERM, Université Paris Descartes, Directeur du Master
'‘Approches Interdisciplinaires du Vivant' programme Liliane Bettencourt

email : ariel.lindner@inserm.fr, tél : +33 6 17 29 61 26

Etudiants

» Antoine Decrulle, Master 1 ‘Approches Interdisciplinaires du Vivant’

email : antoine.decrulle@gmail.com, tél : +33 6 35 58 60 44

« Xavier Duportet, 3°™ année AgroParisTech et Master 2 AIV programme Liliane Bettencourt, Université
Paris Diderot

email : duportet@mit.edu, tél : +33 6 48 77 66 10

4éme

 Alexsandra Nivina, Pharmacie, année, Faculté de Pharmacie, Université Paris Descartes,
email : sashaniv@gmail.com, tél : +33 6 31 99 00 29

« Raphael Pantier, Pharmacie, 3éme année, Faculté de Pharmacie de Chatenay-Malabry,
email : raphael.pantier@u-psud.fr, tél : +33 6 86 84 61 04

Conseillers

« David Bikard, Doctorant Paris Diderot (ED ‘Frontiéres du Vivant', programme Liliane Bettencourt), Institut
Pasteur,
email : dbikard@gmail.com, tél : +33 6 74 19 75 80

o Thomas Lombes, Doctorant Paris Descartes, ED 'Frontieres du Vivant', programme Liliane Bettencourt,
Faculté de Pharmacie Université Paris Descartes.
email : thomas.lombes@parisdescartes.fr, +33 6 82 71 63 11



ANNEXES
Annexe 1: QuQest ce que la Biologie SynthZt ique?

Inspirée des approches de la logique "Légo" d'assemblage de briques élémentaires et fondée sur des
principes d'ingénierie, la biologie synthétique a pour objectif la conception et la réalisation de systémes
complexes fondés sur la biologie, et qui remplissent des fonctions n'existant pas dans la nature.

Cette perspective d'ingénierie implique le développement de standards de constructions qui permettront
de disposer d’un répertoire de briques biologiques pouvant s’assembler facilement les unes avec les autres
pour l’assemblage des machines biologiques a la maniere des composants standardisés de circuits
électroniques. La construction d’unités complexes demande |’utilisation, encore inhabituelle en biologie,
de modélisations mathématiques pour faire de la conception assistée par ordinateur (CAO) de systemes
biologiques.

Annexe 2. Le projet scientifique de I'Zquipe parisie nne.

Le projet parisien, nommé «Every Bacteria Counts» (pour : "Toutes les bactZries comptent"”) , a pour but
de faire compter les bactéries. Pour cela l’équipe a utilisé deux approches différentes. L’une basée sur un
événement génétique statistique rare dans une population de bactérie. A chaque signal, une proportion
fixée de la population exprime un géne de fluorescence, qui rend ces bactéries rouges. Ainsi, en comptant
le nombre de bactérie fluorescentes dans la population, on peut directement extrapolés le nombre de
signaux percus. L’autre approche consiste a créer une compteur mécanique dans chacune des cellules, qui
permet d’ajouter un unique fragment d’ADN dans le chromosome a chaque signal percu. Ainsi, le nombre
de signaux peut étre déterminé par le nombre de fragments d’ADN insérés dans le chromosome, les uns a
la suite des autres. Dans ces approches, il est possible de déclencher une réponse spécifique (signal de
suicide de la cellule, production d’une molécule, etc) aprés le nombre choisi de signal (fonction de
minuteur).

Il est important de noter que l’équipe a réussi a démontrer la faisabilité expérimentale de ces deux
approches et qu’elle est déja arrivée a compter plusieurs événements (signaux). Aujourd’hui, rien
n’empéche cette équipe d’étudiants motivés de compter encore plus.

Figure 1 : Population -counter, le pr emier compteur dZveloppZ

Counter

O 6) (¢ )4 ) ) ( 7(%)
)( W Y (€ ) % o D )
\ ( &7 605 ( ( ) Quorum AHL

sensing



Figure 2 : Memo-cell, le deuxieme compteur dZv eloppZ
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Annexe 3 : LOZquipe

L’équipe a été accueillie au sein du Centre de Recherches Interdisciplinaires (CRI) hébergé par la Faculté
de Médecine de U’Université Paris Descartes. Le CRI a pour mission de créer et de soutenir la création de
projets multidisciplinaires d’étudiants et de chercheurs de disciplines différentes et a permis dans ce
cadre la création d’un atelier scientifique sur la biologie Synthétique et Systémique http://www.igem-
paris.org_entiérement animé par des étudiants et qui a été a Uorigine des succés des équipes iGEM
parisiennes.

L’équipe parisienne se démarque des autres équipes par la diversité des étudiants qui la composent, issus
de différents établissements et attirés par Uesprit d’ouverture et responsabilisation proposé par le CRI.
L’apprentissage du travail commun en équipe, au dela des origines sociales et disciplinaires est un
élément a part entiére de ’expérience vécue au sein du projet.

Etudiants:
Théotime Calandra, Médecine, 1ére année, Faculté de Médecine de Paris Descartes

Antoine Decrulle, Biologie, Master 1 Approches Interdisciplinaires du Vivant (AlV) programme Liliane
Bettencourt, Université Paris Diderot

Xavier Duportet, Biologie, 3™
Université Paris Diderot

Alexsandra Nivina, Pharmacie,
3éme

année AgroParisTech et Master 2 AlV programme Liliane Bettencourt,
4*™ année, Faculté de Pharmacie de Paris
Raphael Pantier, Pharmacie,
Stéphane Pinhal, Biologie, Master 1 AIV programme Liliane Bettencourt, Université Paris Diderot
Alexandre Richard, Mathématiques, 3eme année, Ecole Centrale de Paris

année, Faculté de Pharmacie de Chatenay-Malabry

Léa Dixon, Terminale, Lycée Marcelin Berthelot a Saint-Maur des Fossés

Encadrant :
Ariel Lindner, Université Paris Descartes, Inserm U1001 (coordinateur)

Conseillers :

Eric Meltzer, Université de Pékin

David Bikard, doctorant, Université Paris Diderot, Institut Pasteur
Yifan Yang, doctorant, Université Paris Descartes

Thomas Lombes, doctorant, Université Paris Descartes
Anne-Sophie Coquel, doctorant, Université Paris Descartes

Site web de U’équipe : http://2010.igem.org/Team:Paris_Liliane_Bettencourt
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ainsi qu'a l'Unité de recherche "Laboratoire de GZnZtique MolZculaire Evolutive et MZdicale of Evolutive "
Inserm U1001 (TaMaRa)pour son accueil chaleureux et les conseils prodigués.



