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Titre du sujet : Propriétés dynamiques et structurales des ARNt : influence des modifications post-
transcriptionnelles 

Objectifs recherchés : Caractériser l’influence de certaines modifications chimiques post-transcriptionnelles 
sur les propriétés dynamiques et structurales des ARNt en utilisant la RMN comme méthode d’étude 

Résumé : Dans tous les domaines du vivant, la synthèse et la maturation des ARN font intervenir des 
modifications chimiques post-transcriptionnelles de leurs nucléotides à des sites spécifiques. Parmi les 
différentes familles d’ARN, les ARN de transfert (ARNt) présentent la plus grande variété de modifications 
chimiques (> 100 modifications différentes identifiées), ainsi que le plus grand nombre de modifications par 
transcrit (~8-25% de nucléotides modifiés selon les ARNt). Ces modifications chimiques peuvent avoir un 
impact sur les capacités d'appariement des bases de l'ARN, sur les propriétés physico-chimiques de l'ARN lui-
même, ainsi que sur les possibilités de reconnaissance de l'ARN par des partenaires protéiques. Ces 
modifications sont ainsi liées à une multitude de fonctions biologiques.  
Bien que la plupart des gènes codant pour des enzymes de modification ne soient pas essentiels et que les 
souches délétées de ces gènes ne présentent pas de phénotype évident dans des conditions de croissance 
optimales, il est actuellement bien admis que certaines modifications de la région du cœur des ARNt sont 
collectivement impliquées dans le repliement et la stabilité des ARNt. Cependant, l’influence exacte de ces 
modifications chimiques sur la structure et les propriétés dynamiques des ARNt n’a été que très peu 
caractérisée à l’échelle atomique. La spectroscopie RMN est une méthode de choix pour l'étude de la structure 
et de la dynamique des macromolécules biologiques, et en particulier des ARNt. En effet, elle peut rendre 
compte des changements de structure sur une très large gamme d'échelles de temps, allant des mouvements 
locaux rapide (ps-ns), à des réarrangements conformationnels plus lents (μs-ms). 
Ce projet vise à étudier, au niveau atomique, l'effet de modifications simples et multiples sur la dynamique de 
l'ARNt en utilisant la spectroscopie RMN comme outil principal, afin de rendre compte des changements 
survenant au cours du processus de maturation avec l'incorporation progressive des modifications. 
 
Approches & matériel utilisés : Transcription d’ARN in vitro. Surexpression d’ARNt dans E. coli. 
Purification d’enzymes de modifications. Préparation d’ARNt modifiés. Marquages isotopiques pour la RMN. 
Acquisition de spectres RMN pour caractérisation dynamique et structurale.  
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Domaines de compétences souhaités, mots clés disciplinaires : Biochimie des ARNs, RMN, Biochimie des 
protéines, Enzymologie. 
Possibilité de poursuite en thèse : Oui, sur financement ANR ou bourse école doctorale 


