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Stratégies innovantes pour 'application de biomarqueurs moléculaires en écotoxicologie.
La spectrométrie de masse permet de déterminer rapidement I'état de santé des organismes.
L'écotoxicoprotéomique est une approche pertinente pour la surveillance environnementale.

La surveillance écotoxicologique des environnements aquatiques repose sur I'observation chez
des organismes sentinelles d’effets toxiques liés a une contamination environnementale. Elle se voit a
I’heure actuelle fortement encouragée par le recours possible aux outils moléculaires de nouvelle
génération. Ce projet de these a proposé une méthodologie s’appuyant sur le couplage de techniques
« omiques » afin de définir des biomarqueurs renseignant de la qualité des écosystemes aquatiques.
Une fois définis, ces multiples biomarqueurs peuvent étre dosés rapidement a I'aide de spectrométres
de masse en tandem. Le processus de découverte et de validation de biomarqueurs faisant appel a
deux types d’analyses protéomiques, est illustré en Figure 1 pour une espéce non-modéle commune
dans nos rivieres, le crustacé Gammarus fossarum.
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Figure 1 - Le “pipeline” protéomique proposé pour le développement d’'une méthodologie de mesure multibiomarqueur
chez I'espece bioindicatrice Gammarus fossarum.



Les protéines candidates biomarqueurs ont tout d’abord été identifiées par des approches
« géne candidat » et de protéogénomique comparative. L'approche géne candidat a été mise en
oeuvre en s’appuyant sur des recherches d’homologies de séquences, des analyses phylogénétiques,
et I'’étude d’expression (qPCR) de trois genes identifiés comme impliqué dans la régulation endocrine
de la mue et de la reproduction. L’approche de protéogénomique comparative a permis d’identifier
des nombreux candidats biomarqueurs, i.e. de protéines modulés par des expérimentations toxiques
au laboratoire. Une méthode de quantification absolue de ces protéines par spectrométrie de masse
ciblée a ensuite été développée pour permettre le suivi simultané de 40 biomarqueurs d’intérét a
partir d’'un seul organisme prélevé. La capacité de cette approche comme outil de diagnostic de la
qualité des écosystemes aquatiques a été testée a une échelle plus large en analysant des centaines
de prélevements de terrain réalisés sur les réseaux de surveillance opérationnels. Ce concept novateur
couplant la biosurveillance active et I’analyse multi-biomarqueurs par spectrométrie de masse a haute
résolution peut étre appliqué a tout type d’organismes sentinelles. Les données enregistrées
permettent alors de proposer un indicateur de I'état de santé de ces organismes sentinelles aux
perturbations chimiques environnementales.
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