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CURRICULUM VITAE
GONTIER Eric Louis Joseph



Adresse personnelle: 14 résidence Anthelme

Professeur d'Université CNU66





       80680 Hébécourt  

Né le 1er septembre 1965 à Compiègne (Oise) 

Vie maritale, 2 enfants.

Adresse professionnelle : 

Prof. Eric GONTIER  
EA3900 Biologie des Plantes et contrôle des Insectes ravageurs

33 rue Saint Leu, 80039 Amiens cedex

téléphone : 03 22 82 76 81 , 06 79 94 82 93

fax : 03 22 82 76 12

e-mail : eric.gontier@u-picardie.fr

FONCTIONS ACTUELLES :

____________________________________________________________________________

-Professeur à l'Université de Picardie Jules Verne depuis le 1/9/2006 section CNU66. Profil: Biologie et Physiologie végétales: "aspects fondamentaux et appliqués du métabolisme végétal". 

-Directeur de l'Unité de recherche EA3900 "Biologie des Plantes et contrôle des Insectes ravageurs" pour le contrat quadriennal" 42 permanents, 73 personnes.

-Délégué UPJV à la Valorisation de la Recherche et à l'Innovation, nommé par le Président de l'Université de Picardie Jules Verne.

-Co-fondateur de la Société « Plant Advanced Technologies SAS » créée en juillet 2005, consultant (à titre gracieux) avec l’accord de la commission nationale de déontologie.





TITRES ET DIPLOMES

____________________________________________________________________________

2001 : Habilitation à diriger des Recherches ; Biotechnologies et valorisation des productions végétales : une démarche de type « génie métabolique » appliquée aux alcaloïdes, aux furanocoumarines et aux triglycérides. Sciences Agronomiques, INPL, Nancy (Rapporteurs : D Thomas, F Durst, G. Alibert).

1993 : Thèse de Doctorat de l'Université de Picardie Jules Verne, spécialité Biotechnologie: Etude de la production d'alcaloïdes tropaniques chez le Datura innoxia Mill. cultivé in vitro; impact physiologique de l'immobilisation des cellules au sein d'une matrice d'alginate de calcium. 1/1993; Mention très honorable et félicitations du jury.

1988 : DEA Génie Enzymatique, Bioconversion , Microbiologie, Amiens-Compiègne

1987 : Maîtrise de Sciences Naturelles, Amiens

1986 : Licence de Sciences Naturelles, Amiens

1985 : DEUG SNV, Amiens

1983 : Baccalauréat série C, Oise.

ACTIVITES PROFESSIONNELLES
____________________________________________________________________________

-Maître de conférences UMR INPL(ENSAIA)-INRA Agronomie et Environnement Nancy-Colmar. Profil valorisations non alimentaires des productions végétales (physiologie/biotechnologie) 1996-2006 ; titularisé le1er septembre 1997 ; Autorisation locale à co-encadrer les thèses : novembre 1997 ; première classe en septembre 1999; Prime d’encadrement doctorale et de recherche  octobre depuis 2000, HDR le 5/12/2001, Qualification CNU (Prof.) section 64, 66, 68 en février 2002 puis renouvellement en février 2006.
-Depuis juillet 2005 : Co-fondateur – consultant de la Société « Plant Advanced Technologies SAS » crée en juillet 2005 avec l’accord de la commission nationale de déontologie (Loi sur l'innovation et la recherche du 12 juillet 1999 ) et primée au concours national de création d’entreprise (ministère de la recherche).

-1995-1996 : Ingénieur de Recherches Génie Enzymatique (CDD, contrat post-doctoral industriel avec Total-Fina-Elf) au Laboratoire de Technologie Enzymatique, URA CNRS 1442, UTC, Compiègne. 

-1994-1995: Ingénieur d’études (CDD, contrat post-doctoral industriel avec Total Raffinage Distribution) au Laboratoire de Génie Cellulaire (Amiens et Compiègne). 

-1992-1994 : ATER biochimie, 2 ans à temps plein (section 64) à la Faculté des Sciences d’Amiens.

-1991-1992: Chargé d'enseignement en Biochimie (niv. bac + 2), microbiologie, physiologie végétale.

-1988-1990: Chargé d'enseignement en physiologie végétale (MST, niv. bac + 4).

-1987-1992: Stage de recherche au sein du Laboratoire de Génie Cellulaire et du Laboratoire Androgenèse et Biotechnologie, Faculté des Sciences, Amiens (DEA puis Thèse).

-1985-1989: Surveillant d'internat et d'externat dans l'Education nationale.

AUTRES ACTIVITES  SCIENTIFIQUES et/ou PEDAGOGIQUES
____________________________________________________________________________

08-09 : membre invité du Conseil de gestion de l’UFR de sciences

08-09 : membre invité du Conseil scientifique de l’UPJV

08-09 : membre invité du bureau recherche UPJV

08-09 : représentant de l’UPJV auprès du pôle de compétitivité IAR, de l’Agence Régionale de l’Innovation (ARI Picardie) et de différentes autres instances

96-08 : responsable de contrats sur le domaine des lipides [Après Séquençage Génomique (2000-05) / contrat européen Reflax (5ème PCRD [2001-03]) / partie ENSAIA du contrat Total-UTC-ENSAIA (96-99)] ou des métabolites secondaires [Cognis-Henkel (1999-2001) / ANVAR 2002-2004] avec responsabilité de deux IE en fonds propres sur ces programmes. Contrat Région METALIPIDE (une Thèse) et Métabo-Typage Végétal (un post-doc et des équipements de métabolomique).

03-08 : referee pour plusieurs revues scientifiques internationales (Plant Science 05,06, 09); Environmental and Experimental Botany(07); Process Biochemistry(06,08); Plant Cell, Tissue & Organ Culture (07, 08, 08…), Current Bioactive Compounds (08)
08: Editorial Advisory Board Member of the journal. CURRENT BIOACTIVE COMPOUNDS 06-08: coresponsable du MASTER2 "Productions Végétales et Industries Agro-alimentaires", UPJV.

05-06 : sollicité comme expert par l’ANR OGM.

02-06 : responsable de projets et réglementation OGM pour le compte de l’UMR 1121

98-06 : responsable des phytotrons ENSAIA et du personnel IATOS affecté (1 IATOS).

02-06 : responsable des serres ENSAIA et du personnel IATOS affecté (1 IATOS)

00-05 : membre élu de la commission CNU 68
97-05 : membre nommé du comité valorisation de l’INPL.

98-06 : membre élu du conseil scientifique de l’INPL

00-06 : responsable de formation d'ingénieurs: option 3A ENSAIA : Biotechnologie et Amélioration des plantes

01-06 : membre élu de la commission scientifique de l’ENSAIA

01-05 : membre suppléant élu de la commission de spécialistes 64-68 de l’UHP, Nancy I.

01-06: membre suppléant élu puis titulaire de la commission de spécialistes 64-68 de l’INPL 

00-06: membre élu de la commission de choix ENSAIA

97-06 : responsable de 5 ingénieurs d’études successivement

03-05: correspondant ENSAIA pour l’exposition assises de la recherche

03 : co-organisateur d’un séminaire « techniques analytiques » ENSAIA  

99 : co-organisateur du congrès IAPTC&B (Int. Assoc. For Plant cell, Tissue Culture and Biotechnology), Nancy 1999.

98 : représentant ENSAIA au forum ORIACTION98

97-07 : coordonnateur sciences en fête à plusieurs reprises.

99-06 : participation à la mise en place de nouveaux modules d’enseignement au sein de l’ENSAIA (3 réformes+LMD).

93-08: Membre de jurys d'HDR (3), de thèse (>10), de stages de fin d'études de DEA GEBM, DEA sciences Agro., ingénieurs UTC et ENSAIA, DESS, Licences, BTS ANABIOTECH , DUT IAB (>100).

1991: Chargé de mission auprès du service Recherche, Valorisation, Relations Internationales de l'Université de Picardie Jules Verne

1989-2006: Encadrement d'étudiants stagiaires de BTS, DUT, Licences, Maîtrises, DEA, DESS, ingénieurs  et de Doctorants (Laboratoires AEB, GC, URA CNRS 1442, Agro. et Env. ENSAIA-INRA).

1989-1990 : membre de la commission hygiène et sécurité, Fac. Sc. Amiens.

1989-1990: Représentant élu des étudiants de troisième cycle au sein du Conseil de gestion de la Faculté des Sciences, Amiens.

1989: co-organisateur du congrès international:" The impact of Biotechnology in agriculture". Amiens.

1988, 1994,1999, 2003: Stages de chromatographie et GC-MS.

1987-2006: Participation à plus d’une vingtaine de Congrès et colloques scientifiques internationaux ou nationaux.

Résultat de la campagne de qualification des Professeurs CNU 2006 de M. ERIC GONTIER (RES01-L) : 
	Section
	Corps
	Résultats
	Date du résultat
	N° de qualification

	64 - Biochimie et biologie moléculaire
	Professeur des universités
	Qualifié
	08/02/2006
	06164164268

	66 - Physiologie
	Professeur des universités
	Qualifié
	30/01/2006
	06166164268

	68 - Biologie des organismes
	Professeur des universités
	Qualifié
	01/02/2006
	06168164268


ENSEIGNEMENT

1°) AVANT LE POSTE D'ATER (Université de Picardie Jules Verne):

- PHYSIOLOGIE VEGETALE:
3X10 heures (travaux pratiques) dispensées aux étudiants de première année de Maîtrise de Sciences et Techniques (MST PVIA 1) en 1988-1989, 1989-1990,1990-1991.

        Thème:  -Respiration, oxymétrie sur cellules en suspension, cellules immobilisées dans une matrice d'alginate de calcium et sur feuilles de Datura innoxia Mill.: Rappels généraux, présentation de la plante, du type de matériel végétal cultivé in vitro  et de l'oxymétrie. Analyse critique des mesures réalisées.

- BIOCHIMIE:

40 UC (travaux pratiques) dispensées aux étudiants de deuxième année de DEUG SNV en 1991 et 1992.

        Thèmes:

        -Enzymologie: étude d'une enzyme; la ß galactosidase: rappels généraux,  détermination de l'activité   spécifique (des paramètres Vm, Km).

        -Etude des lipides: rappels généraux, indice d'iode, indice de saponification, solubilité.

        -Etudes des protéines: rappels généraux, caractérisation, précipitation fractionnée.

        -Etude des acides aminés: rappels généraux, séparation en chromatographie sur couche mince et sur       résine échangeuse d'ions de type DOWEX, mise en évidence et dosage.

2°) PENDANT LES DEUX ANNEES DU POSTE D'ATER (Université de Picardie Jules Verne) A PLEIN TEMPS:

- BIOCHIMIE:
60 UC/an (travaux dirigés) dispensées aux étudiants de première année de DEUG SNV en 1993.

        Thèmes:

        -Protéines, acides aminés et notions d'enzymologie.

        -Lipides (structure, fonctions, propriétés, identification)

        -Glucides (structure, conformation, fonctions, propriétés physico-chimiques, identification) 110 UC (travaux pratiques) dispensées aux étudiants de deuxième année de DEUG SNV en  1992 et 1993.

        Thèmes: les mêmes que ci-dessus (en travaux pratiques) dont création d’une salle de TP.

- MICROBIOLOGIE ALIMENTAIRE:
30 UC/an (travaux pratiques) dispensées aux étudiants  de Maîtrise de Sciences et Techniques MST PVIA.

        -Techniques microbiologiques générales (systématique, tests biochimiques, méthodes de culture et d'identification)

        -Techniques spécifiques à l'agroalimentaire: Flore totale, Coliformes fécaux et totaux, flore pathogène (ensemencement, identification, dénombrement, raisonnement spécifique à l'agroalimentaire).

3°) EN TANT QUE MAITRE DE CONFERENCES (ENSAIA-INRA-INPL)

-GENETIQUE ET AMELIORATION DES PLANTES (responsable de modules ENSAIA et Master FAGE 20h/an + responsable option 3ème année « Biotechnologie et Amélioration des Plantes » 10 H/an)

-Supports de l’hérédité et biologie de la reproduction chez les végétaux
-Génétique des populations 
-Génétique quantitative

-Amélioration des plantes
-exemples chez les allogames (maïs) et les autogames (blé)

-Organisation de la filière semences et plants
- TD et TP de génétique et amélioration des plantes.

-BIOTECHNOLOGIE VEGETALE 

-Transformation génétique; techniques de contrôle et de mesure d’expression

-Réglementation OGM 

-Haplo-diploïdisation et insertion dans les schémas de sélection

-Variation somaclonale 

-Production de métabolites secondaires: voies agronomiques/génie des procédés  

-Biotechnologie et Bioéthique (4-5h/an) cours INPL/ Présentation des techniques et principes de biotechnologie (dont aspects réglementaires au niveau national et européen) et débats sur les questions éthiques .

-Cours sur la Propriété industrielle (4h/an). Modes de protection en Biotech. végétale, stratégie secret/brevet. Quoi, où, quand, comment breveter et quelle stratégie élaborer? 3A ENSAIA et,  plus récemment, Master UPJV.

- Culture in vitro (30-50 h/an – 3ème année ENSAIA + stagiaires syriens en équivalence L3)

Principes, méthodes et réalisation de multiplication in vitro, suspensions cellulaires, bioréacteurs, transformation génétique de végétaux, protoplastes, androgenèse…

-Contexte et histoire des productions agricoles (2A ENSAIA) : les OGM (12h).

-PHYSIOLOGIE VEGETALE 

-Réduction de l’azote atmosphérique par l’association symbiotique Trèfle blanc/Rhizobium leguminosarum ; méthode ARA (travaux pratique, 1ère année). 

-Métabolisme cellulaire végétal et génie métabolique (15h/ an) Cours d’ingénieurs, DEA, Ecole doctorale, DESS et Masters (dont UTC, UPJV) sur les voies de biosynthèse des métabolites secondaires et des triglycérides et sur la possibilité d’en modifier le fonctionnement par génie génétique ou par génie des procédés.

- Techniques et méthodes analytiques pour la physiologie et les biotechnologies végétales.

-VALORISATIONS NON ALIMENTAIRES DES PRODUCTIONS VEGETALES 
-Responsable d’un module VALNA : bioénergies (diester, ETBE, TCR, Biogaz…), biolubrifiants, détergents, génie enzymatique, biodégradation (LCA)…

-Module VALNA Ecole Doctorale Ressources Procédés Produits environnement, lipochimie  et Bioénergie.

-Conférences sur le thème des bioénergies (programme européen BEST / Board of European Students of Technology /  http://www.best.eu.org/ ). 

-Valorisation industrielle des recherches en Agro-Biotechnologie (MASTER : UPJV, UTC)

-Création d’entreprise (Master UPJV).

**/Enseignements plus mineurs ou activités pédagogiques non systématiquement récurrentes

-ENCADREMENT DE GROUPES D’ELEVES INGENIEUR 1A EN PROJET FILIERE (30h/projet) 

Encadrement de groupes de 10 étudiants ENSAIA dans les cadre d’un projet de première année portant sur différentes filières agro industrielles : les « oléagineux », le colza, les algues, les bioénergies. Ce travail se déroule sur toute l’année. Dans ce cadre, j’ai, entre autre, organisé des séances de travaux pratiques au cours desquelles les étudiants ont extrait l’huile de graines de colza. Ils ont fait du DIESTER, du savon, des corps gras hydrogénés (hydrogénation catalytique), de la margarine, du vernis, de la peinture, des cires, produit des acides gras libres par hydrolyse enzymatique et ont réalisé des analyses par CCM, HPLC et CPG.

-ENCADREMENT COMPLET DE PROJETS EXPERIMENTAUX DE 3ème année :

-98-99 les biotechnologies en France , 

-99-00 : projet de création d’une entreprise de biotechnologie., 

-00-01 : Valorisation cosmétique et Hi Tech  du colza (huiles et dérivés, protéines et dérivés), 

-01-02 : production de protéines recombinantes à partir de plantes (modèle GFP)…

-02-03 : Projet de création d’une entreprise de biotechnologie; production de peptides à partir d’enzymes recombinantes produites chez les végétaux.

-03-04 : évaluation du comportement de plantes médicinales cultivées en conditions hors sol.

-04-05 : Flavotech / Production de flavonoïdes à haute valeur ajoutée à partir de ressources végétales et par mise en œuvre d’approches de type génie métabolique et enzymatique

-05-06 : Création d’une bibliothèque de molécules techno-fonctionnelles à activité antioxydante pour la pharmacie et la dermo-cosmétique.

-STATISTIQUES APPLIQUEES (18h /an)
-Expérimentation et traitement statistique des données. Utilisation du logiciel STATITCF puis Statbox Pro

-Biométrie : (5h TD/an) : Détermination de la balance hormonale optimale pour la micropropagation de Ruta graveolens (Giraudeau, Massot, Milesi) // Effets de l’azote sur la croissance de Ruta graveolens (Leyromonas, Jagu) // Etude de l’effet bordure sur des Datura innoxia et D. stramonium cultivés en aéroponie (Béguet, Bourgoin, Lescot) ///…..plus une dizaine d’autres projets du même type….

-PHOTO-VIDEO (3h TP-TD/an)

Principes et méthodes ; application à la recherche scientifique

- MODULES QUALITE FILERES AGRO-INDUSTRIELLES (3ème année) 9h de TD à chaque fois

-Vigne et filière viticole  (Visites-conférences)

-Filière bois  (visites-conférences station INRA Champenoux et ONF)

-Orge, brasserie, malterie (visites-conférences IFBM, ITCF)

-Arboriculture fruitière (visites-conférences centre technique, arboriculteur privé, Eurofruits assistance) 

-VISITES D’ENTREPRISES : encadrement d’étudiants 10-30h

-Serres, Arboriculture, Sylviculture, industries alimentaires, sucreries, coopératives agricoles, trituration, Diester, Lipochimie, productions agricoles, centres techniques, Organismes stockeurs… JBL, Dupont de Nemours, Novartis, Syngenta, Chamtor, Robbe, Novance, Cognis, CAL, Epilor …

-ENCADREMENT DE STAGIAIRES ENSAIA. En tant que tuteur j’ai encadré en moyenne 3 étudiants par an.

-ENCADREMENT DE PROJET DE GROUPE ANALYSE D’EXPLOITATION AGRICOLE (1ère année ENSAIA) 24h

Objectif : réaliser l’analyse systémique d’une exploitation agricole (dimension agronomique, technico-économique et financière). Groupe de 10-12 étudiants.
Conclusion partielle :  activités d’enseignement et apports de mon recrutement au sein de l’ENSAIA

De formation générale en Sciences naturelles, je me suis spécialisé en biotechnologie sur la culture in vitro de végétaux et avec une approche biochimique et moléculaire axée sur les voies de biosynthèse de métabolites primaires (lipides) et secondaires (alcaloïdes, furocoumarines, taxol, phénylpropanoïdes) chez les végétaux. J’ai effectué mon DEA, ma thèse et une partie de mes 4 années de contrat post-doctoral sur le thème de la production de métabolites secondaires chez les végétaux. Après la thèse, j’ai développé une compétence forte sur les corps gras (génie enzymatique et transgénèse). Avant l’obtention du poste de maître de conférence, j’ai mis en place des travaux pratiques et des travaux dirigés en relation avec ma recherche. Depuis ma nomination en tant que maître de conférences, j’ai encore accentué cette démarche qui consiste à toujours chercher  à faire coïncider au mieux mes cours et ma recherche. Dans ce cadre, mon insertion au sein de l’équipe pédagogique de l’ENSAIA s’est traduite par la reprise de cours existants au préalable, mais aussi et surtout, par la mise en place de cours, TP et TD, de modules et de formations entièrement nouveaux. Je citerai :

- la mise en place de TP de culture in vitro, dont la mise en œuvre de bioréacteurs de 20 litres (de ma conception) pour le matériel végétal (suspensions cellulaires et organes).

- la mise en place de TP dits « analytiques » au cours desquels les étudiants extraient, purifient et traitent l’huile à partir de graines d’oléagineuses (colza) ou autres (courge sélectionnée par un de mes élèves). Ils mettent en œuvre les techniques classiques de chromatographie (CCM, HPLC, CPG). Le même travail est réalisé parallèlement sur des métabolites secondaires.

- Un module intitulé : « valorisations non alimentaires des productions végétales ». Ce module, démarré en 1999 correspond au  profil du poste de maître de conférences sur lequel j’ai été recruté. J’ai du regrouper autour de moi (et coordonner) une équipe pédagogique (1 Prof, 2 MdC, 2 Professionnels) afin d’atteindre les objectifs pédagogiques que j’avais ciblé.

- En 1998-1999, j’ai pris la responsabilité organisationnelle (gestion des emplois du temps, convocation des intervenants, organisation des visites d’industries) de la gestion de la spécialisation Sciences et Techniques des Production Végétales à l’ENSAIA. Cette spécialisation regroupait trois options qui fonctionnaient  en étroite interrelation avec 3 autres formations de niveau Bac + 5. Cette particularité a engendré un très important investissement en terme de temps pour la réalisation des objectifs pédagogiques et la bonne gestion coordonnée des tous ces groupes et sous-groupes (planning, contacts intervenants, organisation visites d’entreprises…). Fort heureusement, cette charge est à présent répartie entre plusieurs personnes (dont une secrétaire).

- Organisation complète d’un voyage d’études pour tous les étudiants de la spécialisation STPV et leurs enseignants.

- Gestion de la halle phytotronique puis des serres de l’ENSAIA.

- Mise en place d’un projet « Biotechnologie » en 3ème année (création d’une entreprise de biotechnologie en 99-00, valorisation non alimentaire de produits végétaux en 00-01 et production de protéines recombinantes (modèle GFP) chez des bactéries, des levures et des plantes en 01-02 puis 02-03)…

- Depuis 2000, je suis responsable de l’option Biotechnologie et Amélioration des Plantes qui est maintenant associée à l’option Biotechnologie Bioprocédés, et Bioinformatique l’ensemble formant la spécialisation Biotechnologies (responsable Prof. F. Bourgaud).

- Suite à l’évolution d’une partie de mes travaux de recherche qui ont débouché sur une valorisation avec transfert vers l’industrie (Création de la Société Plant Advanced Technologies SAS en 2005), j’ai été sollicité pour intervenir en cours de Master à Amiens (UPJV) et à Compiègne (UTC) pour traiter de la valorisation de la recherche sur les agro-ressources et sur la création d’entreprise (39UC).

4°) EN TANT QUE PROFESSEUR (FACULTE DES SCIENCES, AMIENS, UPJV)

Depuis ma prise de fonction au 1er septembre 2006, j'ai été amené à enseigner dans différents domaines tant scientifiques que relevant de la formation professionalisante. Les modules dans lesquels je suis intervenus sont les suivants:

-Microbiologie générale (10H CM + 4H TD): Licences Pro Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA)

-Microbiologie des sols (6H CM): Licence Pro Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA)

-Ecologie microbienne (responsable de module: 24H CM + 16H TD + 4H TP): Master 1 "Milieux Naturels, Qualité et Gestion de l'Eau, Aménagement" (MNQGEA)

-Analyses biologiques et microbiologiques (responsable de module: 10H CM + 10H TD + 11H TP): Licence Pro "métiers de l'eau", Antenne universitaire de l'UPJV, IUT de l'Aisne Saint Quentin. 

-Création d'entreprise (7H CM + 3H TD + 6H TP): Master 2 IUP Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (PVIA), Module C47 "création d'entreprise, législation, droit du travail dans les PV et les IAA".

-Structure et fontionnement des entreprises en PVIA (15H CM + 10H TD): Licences Pro IUP Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA)

-Innovation dans les PV et les IAA, conception et création de nouveaux produits" (9H CM + 18H TD): Master 2 Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA), module C31.

-Projet tuteuré "projet innovant, recherche" (8H TD): Master 2 Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA).

-Production de métabolites secondaires végétaux (5H CM): Intervention en Master2 Fonctions Biologiques et Technologies du Vivant .

-Valorisations des matières grasses et huiles végétales (4H CM + 1H TD): module C22 Master1 Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA).

-Le lait et les industries laitières (1H CM + 3,5H TD): module C36 Master1 Productions Végétales et Industries Agro-Alimentaires (IUP-PVIA).

PARTICIPATION A DES JURYS

Jurys : tous les DEA mentionnés ci-dessous et une vingtaine d’autres dans le cadre de l’ENSAIA.

Thèse :  Selmi, Massot, Milesi, Gravot, Lièvre, Laplace, Tran, Laplace, Dechaux, Larbat, Gougeon, Leroux, Louvet.

HDR : Youmbi, Hehn, Baltora.

Jury de fin d’année ingénieur : plus de 60

Jury de DUT, BTS : plus de 30

ENCADREMENT DE DOCTORANTS

SELMI B., Thèse,  URA CNRS 1442, UTC Compiègne, 1994-1998 – Influence des conditions de mise en œuvre des lipases dans un milieu sans solvant sur la synthèse et l’alcoolyse des triglycérides. (TH et félicitations du jury/4 publications internationales) Co-encadrement avec D. Thomas. CR CNRS UMR6098 AFMB.

MILESI Sandrine, Thèse Ministère de l'Agriculture, ENSAIA-INPL, 1997-2001  - Etude de la production de furanocoumarines chez Ruta graveolens cultivée en champ. Evaluation des potentialités in vitro. (TH et félicitations du jury/3 publications internationales/4 communications/1 conférence). Co-encadrement avec F. Bourgaud. Ingénieur Yves Rocher.

MASSOT Bastien, Thèse MENRT, ENSAIA-INPL, 1997-2001 - Etude de la production de furanocoumarines a partir de cultures de tiges feuillées de rue in vitro. (mention TH/3 publications internationales/4 communications) Co-encadrement avec F. Bourgaud. Consultant International.

GRAVOT Antoine, 1999 : Thèse MENRT, Isolement du gène codant pour la psoralène-5-monooxygénase chez Ruta graveolens, soutenance le 29 octobre 2002. Co-encadrement avec F. Bourgaud et J.L. Goergen. Maître de Conférences, Univ. Rennes.

LIEVRE Karine, 2000-2004 : Thèse MENRT, Transformation génétique de la rue (Ruta graveolens) ; impact sur la production de furanocoumarines. Ingénieur Laboratoire Allerbio, Vandeuil.

TRAN TLM, 2005 : Thèse AUF, Synthèse et accumulation d’alcaloïdes tropaniques chez Datura innoxia Mill. Cultivé en hydroponie : analyse des effets de l’environnement biotique et abiotique; essais de mise en place d’une nouvelle technologie de production. Thèse de l’INPL, pp150. Enseignant-chercheur, Institut d'Agroforesterie de Thu Duc, Saïgon, Vietnam.

.

GOUGEON Sébastien, 2002-2006 :  Thèse financée sur contrats, Etude de la biosynthèse des lipides chez les plantes oléagineuses (lin et colza) ; dérégulation du métabolisme en vue de produire des huiles à  acides gras ramifiés. Contractuel CRCI Lyon.

LARBAT R., 2002-2006 : Thèse MENRT, Isolement et étude de gènes de P450 intervenant dans la voie de biosynthèse des furanocoumarines chez Ruta graveaolens. Soutenance mai 2006 (Co-encadrement avec F. Bourgaud). CR2 INRA, Nancy.

VU THI Dao, 2004-2008 : Thèse ETR Vietnam, étude écophysiologique de la production d’alcaloïdes tropaniques chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie. Soutenance  juin 2008.

DOERPER Sébastien, 2004-2008 : Thèse MENRT, Isolement et étude de gènes de P450 intervenant dans la voie de biosynthèse des furanocoumarines chez Ruta graveaolens. Soutenance prévue en septembre 2008 (Encadrant principal: F. Bourgaud).

BITEAU Flore, 2006-2009 : Thèse cifre, étude de la production d’alcaloïdes tropaniques chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie. Effets des facteurs de l’environnement biotique et abiotique sur la productivité métabolique dans un contexte agro-industriel. Soutenance prévue en 2007 (Encadrant principal: E. Gontier avant le 1/9/2006, F. Bourgaud depuis le 1/9/2006). 

Madeleine NLANDU MPUTU, 2006-2009: Thèse CR Picardie,  Identification des enzymes intervenant dans le transfert des acides gras chez les végétaux : spécificité de ces enzymes vis à vis de la prise en charge d’acides gras inhabituels. Dir B Thomasset.

ENCADREMENT D'ETUDIANTS
DEA, Ingénieurs, Maîtrises, BTS, DUT et autres

MOREL Sebastien, DUT IAB deuxième année, Amiens 1993 - sujet: Etude qualitative et semi-quantitative d'extraits alcaloïdiques de Datura innoxia, Datura stramonium, Hyoscyamus niger  et Atropa belladonna  par chromatographie liquide haute performance.

MARIN Nicolas, DUT IAB deuxième année, Amiens, 1993 - sujet: Mise au point d'une méthode analytique permettant de suivre l'hydrolyse par une lipase d'une huile d'origine algale 

FAIT Deborah, DUT IAB deuxième année, Amiens 1994 - sujet: Contribution à l’étude de la production d’alcaloïdes tropaniques chez le Datura innoxia Mill., après transformation génétique via Agrobacterium tumefaciens et/ou Agrobacterium rhizogenes.

MARTIN Fanny, BTS ANABIOTECH deuxième année, Amiens 1994 - sujet: Evaluation de l'importance des modifications métaboliques engendrées par la transformation génétique par A. tumefaciens  chez le  Datura innoxia.

CICIRKO Isabelle, DEA GEBM, 1994 - sujet: Fractionnement enzymatique de lipides contenant des acides gras polyinsaturés , Labo. GC, Amiens.

BUCHON Laurent., MST 1, Amiens 1994 sujet confidentiel

BUCHON Laurent, DEA GEBM, Amiens 1995 - sujet: Traitement enzymatique d'une huile d'origine algale en vue de l'extraction spécifique d'acides gras polyinsaturés.  Labo GC, Co-encadrement avec le Pr. F. Ergan.

DEBIERRE-GROCKIEGO Françoise, DEA GEBM, 1995 - Transformation de Datura innoxia Mill. Par Agrobacterium rhizogenes en vue d’augmenter la production d’alcaloïdes tropaniques (insertion d’un gène d’intérêt). Labo AEB, Amiens.

NILLES Hugues et GIGON Florence 1996, Etudiants en stage de 4ème année d'ingénieur, URA CNRS 1442, UTC Compiègne: Mise en oeuvre de lipases pour la synthèse d'esters; Etude du mécanisme d'isomérisation des glycérides partiels.

GOUGEON Sébastien 1996-1997 : Maître es sciences, co-encadrement avec F. Bourgaud. Etude de la production de furanocoumarines chez la Rue.

MASSOT Bastien 1997 : DEA Agronomie, co-encadrement avec F. Bourgaud. Etude de la production de furanocoumarines chez la Rue.

AEHLE Elke 1997 : Elève Ingénieur en Biotechnologie, stage de dernière année, Köthen, Allemagne, co-encadrement avec F. Bourgaud. Etude de la production de furanocoumarines chez la Rue.

PIUTTI Séverine., DEA Agronomie, 1998 : Ruta graveolens in vitro : étude de la croissance et de la production de furocoumarines (major de promotion)

GUILLOT Xavier, DEA IA, 1998 : sujet confidentiel dans le cadre d’un contrat avec un partenaire industriel co-encadrement avec F. Bourgaud et J.L. Goergen, ENSAIA.

GRABNER Anne, Elève Ingénieur en Biotechnologie, stage de dernière année, Köthen, Allemagne, Etude de la production de furanocoumarines chez la Rue cultivée en bioréacteur.

SCHMOL Cornélia., Elève Ingénieur en Biotechnologie, stage de dernière année, Köthen, Allemagne 1999 : Production de métabolites primaires et secondaires chez les végétaux.

GRAVOT Antoine, DEA Agro, 1999 : Génie métabolique chez Ruta graveolens. Co-encadrement avec F. Bourgaud.

TERRASSE Cécile, Maîtrise, Dijon, 2000 : Production de métabolites secondaires à partir de plantes en culture hors sol.

ROUSSEAUX Mélanie, Maîtrise, Nancy 2000 : Production de métabolites secondaires à partir de plantes en culture hors sol.

INGLEBERT Cécile, BTS, Nancy 2000 : Production de métabolites secondaires à partir de plantes en culture hors sol.

TRAN THI LE Mihn,, DEA Agro 2001 : transformation génétique de la rue.

POQUET Rafael, Ingénieur, Valencia, SP, 2000-2001 : Contribution à l’amélioration du lin oléagineux.

WEBER frédéric, BTS, Nancy 2001 : Contribution à l’amélioration du lin oléagineux.

CASALI Emilie, BTS, Luxeuil les Bains 2001 : Amélioration du lin oléagineux

BRANDET Aurore, CPP, Nancy 2001 : Amélioration du lin oléagineux

CROVIZIER Isabelle , BTS, Nancy 2001 : Amélioration du lin oléagineux

MARGUET Delphine, BTS, Luxeuil les Bains, 2002 : Amélioration génétique du lin oléagineux

CROVIZIER Isabelle, BTS, Nancy 2002: Amélioration génétique du lin oléagineux.

MASSON Aline, BTS, Nancy  2002: Etude de la biosynthèse d’acides gras anormaux chez des colzas génétiquement modifiés.

MARMOIS Marie-Alix, Licence de Biologie Cellulaire et Physiologie, Nancy 2002 : Etude de la biosynthèse des alcaloïdes tropaniques chez des Daturas en culture hydroponique.

DOERPER Sébastien, Licence de Biochimie, Nancy 2002: Modification génétique de la voie de biosynthèse des furanocoumarines chez  Ruta graveolens L. Sur- et sous-expression de la cinnamate 4-hydroxylase (CYP73A32).

RADLOVIC Amandine, BTS, Luxeuil les Bains 2002: Etude du métabolisme de la biosynthèse des acides gras chez des colzas et des lins génétiquement modifiés. 

LACOSTE Paul, DEA, Nancy 2002: Caractérisation moléculaire de rues génétiquement modifiées.

GOURDIN Audrey, DEA, Nancy, 2002 : Isolement de gènes intervenant dans la voie de biosynthèse des furocoumarines chez la rue.

COLSON Virginie, Lic. Bioch., Nancy 2002 : Analyse biochimique d’embryons de colza et de lin par marquage 14C.

MAKZOUM Abdulhah, DEA,  Nancy, 2002 : Etude du Datura innoxia Mill. producteur d’alcaloïdes tropaniques ; mise en place de germinations stériles ou non stériles, initiation de cultures in vitro (micropropagation par culture de bourgeons axillaires) et caractérisation de la production d’hyoscyamine et de scopolamine.

KASTNER Alexandra, 2003 Elève Ingénieur en Biotechnologie, stage de dernière année, Köthen, Allemagne, Etude de la production d’alcaloïdes tropaniques chez datura en culture hors sol.

FOUKAHI Fouad, BTS, Nancy 2004 : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie.

RADIX Aurélien, Maîtrise, Colmar 2004 : : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie.

KLEINE Matthieu, CPP, Nancy 2004 : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie.

MOLVOT Julien, 2A ENSAIA, 2004 : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie.

BOQUEL Sébastien, DUT, Nancy 2004 : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie.

PERROUD Carole, BTS, Nancy 2004 : Etude de la microflore se développant dans les solutions nutritives de Datura cultivé en hydroponie.

AYALA Osman, DEA, Nancy,  2004 :  Etude des facteurs intervenant dans la production de shikonine à partir de Lithospermum erythrorhizon (plante entière) en utilisant le procédé « plantes à traire ».

FOUKAHI Fouad, BTS, Nancy 2005 : Etude de la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en hydroponie (suite).

HOUBRE Angélique, BTS, Nancy, 2005 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Analyse microbiologique des solutions nutritives.

MICHEL Cindy, BTS, Luxeuil les Bains, 2005 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Analyse microbiologique des solutions nutritives.

HASSANI Laïla, DESS substances Naturelles végétales d’intérêt industriel, Strasbourg, 2005 : Développement de nouveaux  systèmes de production de métabolites chez des végétaux en culture hors sol.

POSTOLLEC Kristell, BTS Nancy, 2005 : Production d’hyoscyamine et de scopolamine par Datura en hydroponie.

HEINRICH Steffi, 2005 Elève Ingénieur en Biotechnologie, stage de dernière année, Köthen, Allemagne, Etude de la production d’alcaloïdes tropaniques chez datura en culture hors sol.

HOUBRE Angélique, BTS, Nancy, 2006 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Analyse microbiologique des solutions nutritives (suite).

MICHEL Cindy, BTS, Luxeuil les Bains, 2006 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Analyse microbiologique des solutions nutritives (suite).

POSTOLLEC Kristell, BTS Nancy, 2006 : Production d’hyoscyamine et de scopolamine par Datura en hydroponie (suite).

GUAZZONE Nathalia, MASTER pro, Univ. Strasbourg, 2006 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Effet de l’environnement biotique et abiotique sur l’accumulation et la sécrétion racinaire des composés d’intérêt pharmaceutique.

ROUZE Sophie, MASTER pro, Univ. Strasbourg, 2006 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Effet de la microflore sur la stimulation des voies de biosynthèse et la dégradation des molécules d’intérêt.

MOUSSARON Julie, MASTER rech, Nancy, 2006 : Etude de la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol. Effet de l’environnement biotique et abiotique sur la bio-accumulation de molécules de défense dans la plante.

ENAUX Karine, Lic pro, Chartres, 2006 : Impact de l’environnement biotique et abiotique sur la production d’alcaloïdes chez Datura innoxia Mill cultivé en conditions hors sol.

RESPONSABILITES D’ENCADREMENT ADMINISTRATIF, SCIENTIFIQUE ET TECHNIQUE

A. Clément, ingénieur d’études, Nancy 97-99.

N. Boussouel, Ingénieur d’études sous contrat, Nancy 99-01

R. Poquet, Ingénieur de recherche sous contrat, Nancy, 00-02.

D. Thierry, Technicien, 99-02

M. Philbert, Technicien, 01-02.

B. Mignard, ingénieur d’études ANVAR, 2002-2005

S. Gougeon, ingénieur d’études (80%) ASG-REFLAX, 2002-2005.

Directeur d'Unité depuis le 1er janvier 2008 (EA3900 BioPI-UPJV - 73 personnes, 42 permanents)

PRODUCTIONS SCIENTIFIQUES

PUBLICATIONS

A/Publications dans des revues à comité de lecture
1/ HEROUART D., GONTIER E., SANGWAN R. S., and SANGWAN-NORREEL B. S., 1991 - Analysis of the potential use of androgenic Datura innoxia  for the development of stable cell cultures producing high amounts of tropane alkaloids. Journal of Experimental Botany, 42, 1073-1076.

2/ GONTIER E., FLINIAUX M. A., BARBOTIN J. N. and SANGWAN-NORREEL B. S., 1993 -  Tropane alkaloid levels in the leaves of micropropagated Datura innoxia Mill. plants. Planta Medica, 59, 432-435.

3/ GONTIER E., SANGWAN B. S. et BARBOTIN J. N., 1994 - Simultaneous determination of some tropane alkaloids by reverse phase HPLC for Datura innoxia  Mill. plant material. Agrofood Industry Hi-Tech, 3,5,26-28..

4/ GONTIER E., FLINIAUX M. A., BARBOTIN J. N. and SANGWAN-NORREEL B. S., 1994 - Contenu alcaloïdique foliaire de Datura innoxia Mill. Androgénétiques multipliés in vitro  par culture de bourgeons axillaires. Rev. Cytol. Biol. végét. - Bot.,17,11-16..

5/ GONTIER E., SANGWAN B. S. et BARBOTIN J. N., 1994 - Effects of calcium, alginate and calcium-alginate immobilization on growth and tropane alkaloid levels in a stable suspension cell line of Datura innoxia  Mill. Plant Cell Reports, 13,533-536.

6/ BOITEL-CONTI M., GONTIER E., LABERCHE J.C., DUCROCQ C. and SANGWAN-NORREEL B.S., 1995 - Permeabilization of Datura innoxia hairy roots for release of stored tropane alkaloids. Planta Medica, 61,287-290.

7/ BOITEL-CONTI M., LABERCHE J.C., GONTIER E. and SANGWAN-NORREEL B., 1995 - Culture de racines transformées de Datura innoxia Mill. En bioréacteur: comparaison de 3 types de procédés. C.R. Acad. Sci. Paris, 318, 593-598.

8/ GONTIER E., BOITEL-CONTI M., LABERCHE J.C., BARBOTIN J.N. and SANGWAN-NORREEL B.S., 1996 - Evolution of tropane alkaloid level in a Datura innoxia Mill. cell suspension during successive numerous subcultures; partial restoration of the biosynthetic potentialities. Rev. Cytol. Biol. Végét. - Bot., 18,89-96.

9/ BOITEL-CONTI M., GONTIER E., LABERCHE J.C., DUCROCQ C., SANGWAN-NORREEL B.S., 1996 - Inducer effect of Tween 20 permeabilization treatment used for release of stored tropane alkaloids in Datura innoxia Mill hairy root cultures. Plant Cell reports, 16, 241-244.

10/ GONTIER E., ASANZA TERUEL M.L., NAVA-SAUCEDO J.E, and BARBOTIN J.N., 1996 - High resolution HPLC method with reverse phase C18 Symmetry® column for the analysis of tetracyclines produced by Streptomyces aureofaciens. Biotechnology Techniques, 10,6,443-448 .

11/ SELMI B., GONTIER E., ERGAN F., BARBOTIN J.N. and THOMAS D., 1997 - Lipase catalyzed synthesis of tricaprylin in a medium solely composed of substrate; water production and elimination. Enz. Microb. Technol., 20, apr., 322-325..

12/ SELMI B., GONTIER E., ERGAN F. and THOMAS D., 1997 - Enzymatic synthesis of tricaprylin in a solvent-free system : lipase regiospecificity as controlled by  glycerol adsorbtion on silica gel. Biotechnology Techniques, 11, aug 8, 543-547.

13/ ASANZA TERUEL M.L., GONTIER E., BIENAIME C., NAVA SAUCEDO J.E. and BARBOTIN J.N., 1997 Response surface analysis of chlortetracycline and tetracycline production with K-carrageenan immobilized Streptomyces aureofaciens, Enzyme and Microbial Technology, 21, 314-320.

14/ BOURGAUD F., BOUQUE V., GONTIER E. and GUCKERT A., 1997 - Hairy root cultures for the production of secondary metabolites.  AgBiotech News and Informations, 9, 9, 205-208.

15/ SELMI B., GONTIER E., ERGAN F. and THOMAS D., 1998 - Effects of fatty acid chain length and unsaturation number on triglyceride synthesis catalyzed by immobilized lipase in solvent free medium. Enzyme and Microbial Technology, 23, 182-186.

16/ POUTARAUD A., BOURGAUD F., GIRARDIN P. and GONTIER E., 2000 – Cultivation of rue (Ruta graveolens) for the production of furanocoumarins of therapeutic value. Can. J. Bot., 78, 1-10.

17/ MASSOT B., MILESI S., GONTIER E., BOURGAUD F. and GUCKERT A. 2000 – Optimized culture conditions for the production of furanocoumarins by micropropagated shoots of Ruta gravolens. Plant Cell Tissue and Organ Culture, 62, 11-19.  

18/ GONTIER E., BOUSSOUEL N., TERASSE C., JANNOYER M., MENARD M., THOMASSET B., and BOURGAUD F., 2000 – Litchi chinensis fatty acid diversity; occurrence of the unusual cyclopropanoic fatty acids. Biochemical Society transactions, 28, 6 578-580.

19/ MILESI S., MASSOT B., PIUTTI S., GOERGEN J.L., MURANO E., TOFFANIN R., BOURGAUD F., GONTIER E. and GUCKERT A., 2000 – Ruta graveolens cell cultures for psoralens production: culture in bioreactor, effect of elicitation and calcium alginate immobilization. International Journal of Biochromatography. 5, 4, 281-296.

20/ MILESI S., MASSOT B., GONTIER E., BOURGAUD F. and GUCKERT A., 2001 – Ruta graveolens L.: a promising species for the production of furanocoumarins. Plant Science, 161, 189-199.

21/ BOURGAUD F., GRAVOT A., MILESI S. and GONTIER E., 2001 - Production of plant secondary metabolites: a historical perspective. Plant Science, 2001.Plant Science, 161, 839-851.

22/ GONTIER E., CLEMENT A., TRAN T.L.M., LIEVRE K., GRAVOT A., GUCKERT A. and BOURGAUD F., 2002 – Hydroponic combined with natural or forced root permeabilization: a promising technique for plant secondary metabolites production. Plant Sciences. 163, 4, 723 - 732.

23/ GRAVOT A., LARBAT R., HEHN A., LIEVRE K., GONTIER E., GOERGEN J.L. and BOURGAUD F., 2004 – Cinnamic acid 4-Hydroxylase mechanism-based inactivation by psoralen derivatives: Cloning and characterisation of a C4H from a psoralen producing plant -Ruta graveolens- exhibiting low sensitivity to psoralen inactivation. Archives of Biochemistry and Biophysics, 422, 71-80.
24/ GONTIER E., GOUGEON S., GUILLOT X., THOMASSET B., MEJEAN L., THI LE MINH T. and BOURGAUD F., 2004 – Les plantes, sources d’acides gras essentials omega-3. O.C.L., 11, 2, mars-avril, 1-6.

25/LIEVRE K., HEHN A., TRAN T.L.M., GRAVOT A.,  THOMASSET B., BOURGAUD F. and GONTIER E. , 2005 – Genetic transformation of the medicinal plant Ruta graveolens L. by an Agrobacterium tumefaciens-mediated method. Plant Science, 168, 883-888.

26/ BOURGAUD F., HEHN A., LARBAT R., DOERPER S. , GONTIER E., KELLNER S., MATERN U., 2006- Biosynthesis of coumarins in plants: a major pathway still to be unravelled for cytochrome P450 enzymes, Phytochemistry reviews. Volume 5, Numbers 2-3 / June, 2006 , 293-308.

27/ LARBAT R., KELLNER S., SPECKER S., HEHN A., GONTIER E., BOURGAUD F. and MATTERN U. (2007) - Molecular Cloning and Functional Characterization of Psoralen Synthase, the First Committed Monooxygenase of Furanocoumarin Biosynthesis, J. Biol. Chem. 282, 542-554. 


28/ DIOP M.F., HEHN A., PTAK A., CHRETIEN F., DOERPER S.,GONTIER E., BOURGAUD F., HENRY M.,CHAPLEUR Y. and LAURAIN-MATTAR D. (2007)Hairy root and tissue cultures of Leucojum aestivum L. -Relationships to galanthamine content, Phytochemistry Reviews, 6,137-141.

29/ AMDOUN R., KHELIFI L., KHELIFI-SLAOUI M., AMROUNE S., BENYOUSSEF E-H., VU THI D., ASSAF-DUCROCQ C., GONTIER E. (2009). Influence of minerals and elicitation on Datura stramonium L. tropane alkaloid production: modelization of the in vitro biochemical response. Plant Science 177, 81-87.
30/ NLANDU MPUTU M., RHAZI L., VASSEUR G., VU TD., GONTIER E., THOMASSET B., 2009, Identification of bottleneck in branched chain fatty acid incorporation into triacylglycerol for lipid biosynthesis in agronomical plants,  Biochimie, 91, 703-710.
31/ JOUSSE C; VU THI D, TRAN TLM, AL BALKHI MH, Molinie R, BOITEL-CONTI M, PILARD S, MATHIRON S, HEHN A, BOURGAUD F, GONTIER E, 2009 -Metabolomic analyses of hydroponic Datura innoxia Mill. plants using UFLC/ESI-HRMS; Agrobacterium rhizogenes influence on the tropane alkaloids pattern. Soumis à Phytochemistry le 20 dec 2008.

B/Brevets

1/ BOITEL M., GONTIER E., ASSAF C., LABERCHE J.C. et SANGWAN B.S. :Procédé de production de métabolites primaires et secondaires à partir d’organes végétaux cultivés in vitro , France n°FR  97 00641, 22 janvier 1997.

2/ DUHOT P., GONTIER E., THOMAS D. et THOMASSET B. :Elaboration de plantes transgéniques productrices d’acides gras, France n° 97 12368, demande déposée le 3 octobre 1997, publié  

3/ DUHOT P., GONTIER E., THOMAS D., THOMASSET B. et MENARD M. , 1999 -  Procédé de production d’acides gras ramifiés au moyen de plantes génétiquement modifiées, Europe, Canada, Etats Unis, Japon,  WOFR9802116.

4/ GONTIER E., CLEMENT A., BOURGAUD A. et GUCKERT A., 2001 - Procédé de production de métabolites à partir de plantes, Brevet France FR2800740.

5/ GONTIER E., CLEMENT A., BOURGAUD A. et GUCKERT A. 2001, Method for producing metabolites from plants cultivated in soil-less medium. brevet PCT (EU, USA, CAN, AUST, NZ, JAP), WO 01/33942 A1. AU 780857,
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ACTIVITES DE RECHERCHE PASSEES ET PRESENTES 

Les activités de recherche que j’ai pu développer durant mon DEA (1987-1988), ma thèse (1988-1992 dont service militaire 1990-1991), les deux années passées en tant qu’ATER (1992-1994), l’année passée en tant qu’ingénieur d’études (1994-1995) et l’année passée en tant qu’ingénieur de recherches (1995-1996) ont porté sur l’étude du métabolisme cellulaire végétal et de la production de métabolites d’intérêt industriel chez les végétaux. 

Une grande part des travaux a été axée sur les alcaloïdes produits par différentes espèces de Solanacées, le reste, essentiellement sur les corps gras produits ou susceptibles d’être produits par les plantes oléagineuses (lin ou colza).

Les résultats de mes recherches en biotechnologie végétale ont eu pour but de contribuer à une meilleure connaissance des ressources du végétal (métabolisme : molécules, biosynthèse, enzymes, gènes) en vue de développer leur valorisation principalement non alimentaire.

C’est ce type de profil qui était recherché au niveau de l’ENSAIA, pour venir renforcer, en 1996, la thématique développée par F. Bourgaud au sein du Laboratoire Agronomie et Environnement (devenu depuis UMR INRA).

 A l’ENSAIA-INRA-INPL, j’ai œuvré dans ce sens pendant près de 10 ans en tentant de mener à bien et au mieux toutes les missions qui m’incombaient en enseignement, recherche, valorisation (dont création d’entreprise), efforts sur le collectif…C’est ce que je vais résumer dans les quelques pages ci-dessous et choisissant de reprendre ce parcours depuis le début et dans un ordre chronologique avant de conclure par mes activités présentes en tant que Professeur.

a) ACTIVITES DE RECHERCHE DEVELOPPEES AVANT LE POSTE MdC (DEA, Thèse et 4 ans de contrats post-doctoraux)

Le cellule vivante, et en particulier la cellule végétale, est le siège d’une activité métabolique intense. La richesse de cette activité et les capacités de production sont telles que l’on songe à une utilisation en tant que véritable « usine cellulaire ». 

Néanmoins,  utiliser la cellule végétale in planta, ou in vitro (bioréacteur), pour la production de métabolites primaires ou secondaires passe obligatoirement par la connaissance des voies de biosynthèse, de leur régulation et éventuellement par la manipulation des ces dernière via le génie génétique. Cette démarche visant à connaître puis modifier le métabolisme cellulaire, pour l’utiliser à des fins des production industrielle, est définie sous le terme de génie métabolique. C’est dans cette voie de recherche que j’ai choisi de travailler dès 1987. J’ai débuté en étudiant une plante (le Datura innoxia Mill.) et les métabolites secondaires qu’elle produit (les alcaloïdes tropaniques). 

Il faut savoir que certaines Solanacées (dont le Datura innoxia) sont bien connues pour leur capacité à produire des alcaloïdes tropaniques. Les nombreuses études menées sur cet ensemble de plantes ont montré que, en règle générale, la culture in vitro était défavorable à la synthèse.  Cette constatation n'est cependant pas généralisable et ne remet pas en question la perspective de pouvoir exploiter à l'échelle industrielle les cultures de cellules végétales en bioréacteur pour la production de métabolites secondaires. Il est donc important de chercher à mieux comprendre les mécanismes de régulation des voies de biosynthèse des composés recherchés avant même d'espérer pouvoir les contrôler (utilisation de l'outil biologie moléculaire, éliciteur, process...).

Dans un tout premier temps, il a été nécessaire de mettre au point une technique de dosage des alcaloïdes tropaniques. J’ai choisi une technique susceptible de trouver de nombreuses autres applications au niveau du laboratoire: la chromatographie liquide haute performance. Après une période de recherche, et grâce à une collaboration personnellement établie avec le Dr. A.J. Parr (IAFRC, Norwich, UK) et le Dr. L. Witte (Inst. Org. Chem., Braunschweig, Ger), j’ai pu séparer et doser non seulement l'hyoscyamine et la scopolamine (les deux principaux alcaloïdes présents chez le Datura) mais aussi cinq autres intermédiaires de leur voie de biosynthèse: le tropinone, l'acide tropique, la littorine, la 6 ß hydroxyhyoscyamine et le 3 ß tigloyloxytropane.

J’ai aussi testé différentes techniques d'extraction et de purification des alcaloïdes tropaniques. Ainsi, il a été possible de montrer que, en fonction du matériel végétal à analyser (feuilles, cellules, racines... cultivées avec ou sans précurseurs) et du type de dosage recherché (alcaloïdes mineurs, valeurs essentiellement relatives...) il était possible de choisir entre plusieurs méthodes plus ou moins simplifiées. Cette première partie de mon travail de thèse  a permis de mettre en place les outils indispensables au développement des deux aspects proprement liés au végétal, c’est à dire :

-  l'étude du contenu alcaloïdique des plantes multipliées in vitro.

- la production alcaloïdique des cellules cultivées in vitro en milieu liquide et l'impact physiologique de l'immobilisation des cellules au sein d'une matrice d'alginate de calcium.

        L'intérêt du premier thème était de voir si la micropropagation (multiplication in vitro par culture de bourgeons axillaires) était susceptible d'engendrer une variabilité génétique utilisable dans un schéma de sélection, ou bien, si les plantes obtenues étaient conformes aux plantes de départ. Nous avons montré que la réponse se situait entre ces deux cas extrêmes: la variabilité observée - en terme de teneur alcaloïdique (ELISA et HPLC) - est supérieure à la variabilité naturelle liée à la reproduction sexuée par autofécondation. Elle ne semble par contre pas affecter de façon irréversible le génome de la plante comme dans le cas de l'androgenèse. Le caractère de la plante de départ reste globalement fixé, même si le plant issu de micropropagation présente un contenu alcaloïdique moyen supérieur. L'ensemble de ces travaux a porté sur plus de 1500 analyses réalisées sur plus de 300 plantes sorties de culture in vitro. En parallèle, nous avons pu obtenir un certain nombre d'informations concernant la répartition des alcaloïdes dans les parties aériennes de la plante, tant d'un point de vue qualitatif que quantitatif.

 Le second aspect du travail de thèse consistait à étudier l'impact physiologique de l'immobilisation de cellules au sein d'une matrice d'alginate de calcium. Depuis le début des années 80, de nombreux rapports scientifiques ont montré les avantages de l'immobilisation des cellules végétales pour la production de métabolites secondaires. Dans certains cas, en plus de potentialités technologiques nouvelles conférées par l'immobilisation (production en continu, confinement du biocatalyseur) un accroissement des taux de synthèse de composés d'origine végétale et d'intérêt économique a pu être mis en évidence (Brodelius P.; 1985, Tr. Biotechnol.,3,280-285). C'est à partir de ces résultats que s'est développé mon projet scientifique.

J’ai tout d'abord mis au point la technique d'immobilisation des cellules en recherchant les meilleures conditions relatives à la qualité de l'alginate (origine, viscosité...), sa concentration, les concentrations en calcium à utiliser pour la gélification et la culture, et enfin, le procédé « idéal » pour l'immobilisation du matériel végétal. Les résultats obtenus sont valables pour un type de matériel végétal, mais sont également transposables à d'autres tels que les embryons (pour l'obtention de semences artificielles), les explants méristématiques (pour la cryoconservation) ou le matériel fragile (protoplastes, hybridomes...) pour la cytologie. J’ai montré dans un premier temps, que la viabilité des cellules immobilisées était préservée (oxymétrie, cytologie, fluorimétrie, culture in vitro), que leur croissance était ralentie et, que la production alcaloïdique n'était pas affectée de façon hautement significative. De même, les teneurs relatives en ADN nucléaire (cytométrie en flux) ne sont pas modifiées par l'immobilisation. Le calcium semble jouer un rôle important sur l'activité d'une des premières enzymes de la voie de biosynthèse de l'hyoscyamine et de la scopolamine: la putrescine N-méthyltransférase.

        En parallèle, les travaux effectués sur les cellules libres ont montré que certaines conditions culturales engendraient une augmentation de la production. Cependant, les teneurs restent toujours en deçà des valeurs mesurées au sein de la plante entière. Ces travaux ont été poursuivis par l'optimisation des milieux de production et l'étude des capacités de biotransformation des cellules libres et immobilisées. Des résultats originaux ont pu mettre en évidence des possibilités de biotransformation de la scopolamine en hyoscyamine, c'est-à-dire en sens inverse de la voie de biosynthèse. En collaboration avec le Dr. M. Boitel, j’ai évalué les possibilités de culture des cellules en fermenteur. De  bons résultats, en terme de biomasse produite, et, un accroissement des teneurs alcaloïdiques intracellulaires ont été mis en évidence. La croissance des cellules cultivées en fermenteur est comparable à celle des cellules cultivées à "grande" échelle en Erlenmeyer de 1, 3 ou 6 litres. 

En  collaboration avec M. Boitel, J.C. Laberche (MdC), C Ducrocq et S. Tu, j’ai travaillé sur l’obtention de racines transformées et sur la production d'hyoscyamine et de scopolamine. Nos efforts ont porté sur la perméabilisation des cellules racinaires et sur le relargage des métabolites. Suite aux  résultats obtenus, un brevet a été déposé en 1997 (brevet français délivré en 2002, extension PCT USA, Canada, Europe, Japon en cours et EU, Australie, Nouvelle-Zélande délivrées). Comme nous le verrons plus loin, cette voie de recherche a été à l’origine du développement d’un système baptisé « plantes entières ».

        Je me suis aussi intéressé aux potentialités biosynthétiques de D. innoxia trangéniques. L'impact de l'insertion d'un gène codant pour la pyrroline 5 carboxylate reductase a été étudié au niveau métabolique  (dosage des AA libres), enzymatique (activité P5CRase) et moléculaire (PCR, Southern). Dans ce cadre, en plus d'étudiants stagiaires, j'ai pu encadrer une étudiante de DEA sur le thème de la transformation génétique des végétaux et plus particulièrement sur l'insertion de gènes d'intérêt. Au sein du Laboratoire de Génie Cellulaire où j'étais basé, j'ai  co-encadré un étudiant de DEA qui travaillait sur la mise en oeuvre de lipases pour la modification d'huiles riches en acides gras polyinsaturés. Pour les travaux nécessitant le développement de méthodes analytiques, ma contribution a été apportée à quasiment tous les chercheurs du laboratoire. 

 
Enfin, pendant deux ans, j'ai réalisé un travail de recherche appliquée (statut post-doc) pour Total raffinage distribution. Pendant cette période, tout le travail réalisé avec et pour l'industriel était confidentiel (dépôt de brevet international publié le 3/4/1999 sous la référence 98/02116). Cependant, en parallèle du contrat, je me suis intéressé d'un point de vue strictement fondamental à la mise en oeuvre de lipases pour la synthèse d'esters en milieu sans solvant. Ce travail m’a permis de publier 3 articles avec l’étudiant en thèse que je co-encadrais et qui a brillamment soutenu en 1998 (félicitations du jury).

b) ACTIVITES DE RECHERCHE EN TANT QUE MdC (1996-2006)

 (obtention de l’autorisation locale à co-encadrer les thèses, la PEDR, puis l’HDR et en 2001, qualification CNU prof. 64, 66, 68 renouvelée en 2006) 

Programme furocoumarines (1ère phase : procédés agro-biotechnologiques)


Depuis, la rentrée 1996-1997, date de ma nomination sur le poste de Maîtres de Conférences 68 MDC 0132, une partie importante de mon temps a été consacrée aux cours, majoritairement dispensés auprès des étudiants de troisième année et aussi et surtout à la mise en place de ces cours et des polycopiés correspondants. En parallèle, j’ai pu commencer à développer mes activités de recherche sur le thème métabolites secondaires du Laboratoire. Dans ce cadre, je me suis intéressé, avec mon collègue Frédéric Bourgaud, à l’étude de la production de phénylpropanoïdes (furanocoumarines) par des cultures de Rue (Ruta graveolens) in vitro. 

Des dérivés du psoralène (une furocoumarine de la rue) sont déjà utilisés pour le traitement de maladies de peau telles que psoriasis et vitiligo (PUVA thérapie). Des résultats relativement récents semblent de plus montrer que ces composés pourraient être de bons candidats pour le traitement de la sclérose en plaques. A l’heure actuelle, la production mondiale de la molécule la plus intéressante, le 5-méthoxy psoralène est largement déficitaire. Si les résultats sur la sclérose en plaques se confirment, la production de cette molécule devra encore être accrue de façon très significative, d’où l’intérêt d’évaluer les potentialités offertes par les plantes entières cultivées en champ, mais aussi par les cultures de matériel végétal en bioréacteur.


J’ai donc travaillé sur  la multiplication in vitro et sur la culture de pousses de rue en milieu liquide. Sur ce second aspect, j’ai mis au point un système de culture en flacon de 3 litres et j’ai étudié la croissance et la production de psoralène par les cultures sur deux milieux de composition hormonale différentes. Dans, le premier cas, une auxine synthétique (le 2.4D) et une cytokinine (kinétine) sont utilisées à la dose de 2mg/l (milieu appelé B5(30)K2D2). La croissance obtenue dans ces conditions est bonne. Le temps de doublement est de l’ordre de 7 jours et la production de furanocoumarines est égale ou supérieure à celle mesurée dans les cultures en erlenmeyers sur table d’agitation.

Dans le cas de la culture de pousses de rue en bioréacteur en présence de 1mg/l d’acide naphtalène acétique (milieu appelé B5(30)NAA1), la croissance est du même ordre de grandeur que celle obtenue sur milieu B5(30)K2D2. Cependant, l’aspect des plantules est plus proche de celui de plantes entières que dans le cas de la culture sur milieu B5(30)K2D2. En effet, un phénomène bien connu sous le nom de vitrification apparaît et se traduit par un aspect succulent des feuilles. A ce jour, nous n’avons pas encore montré de manière certaine, l’effet (positif ou négatif) de la vitrification sur la production de furanocoumarines. 

Le système de réacteur que j’ai mis en place nous permet de réaliser en parallèle un nombre de répétitions plus important que si l’on avait recours directement à des systèmes standards commercialisés tels que ceux que nous avons testés avec les collègues « génie des procédés » ENSAIA( i.e. J.L Goergen, J.M. Engasser).  

A l’issue de la culture de Rue en bioréacteur, nous avons testé les possibilités de perméabilisation de la biomasse avec apport ou non de précurseurs (umbelliferone). Il ressort que le Tween20 permet la libération d’une partie au moins des furanocoumarines contenues dans les tissus et ce, sans affecter la viabilité de manière drastique. Dans ce cadre, et compte tenu des résultats encourageants en terme de production de molécules, nous avons cherché a améliorer encore la croissance. Ainsi, j’ai réalisé avec succès la culture de rue en bioréacteur de 5 et 20 litres et les résultats obtenus en terme de biomasse produite et de vitesse de croissance ont été améliorés à chaque étape. L’ensemble de ces travaux a été valorisé par une conférence faite lors d’un congrès International et par la publication de ces travaux.

Programme « plantes à traire » (PAT)

Sur la base du brevet que nous avions déposé en commun avec Michèle Boitel et al (Université de Picardie Jules Verne) sur la perméabilisation des racines transformées de Datura, j’ai développé un système nouveau pour la production de métabolites secondaires. En effet, avec les collègues amiénois, nous avions montré que les racines transformées de Datura poussaient bien en bioréacteur et produisaient des alcaloïdes tropaniques. Cependant, ces derniers restaient stockés à l’intérieur des racines. Nous avions développé un traitement perméabilisant à l’aide de Tween20 (un tensioactif) qui permettait d’obtenir une libération des métabolites secondaires dans le milieu de culture sans tuer la biomasse. Ce faisant, nous avons pu voir que la sortie d’hyoscyamine et de scopolamine engendrait une diminution de la concentration intracellulaire et, par voie de conséquence, conduisait à une levée de rétro-inhibition de la voie de biosynthèse. En ajoutant des précurseurs des alcaloïdes tropaniques (phénylalanine et ornithine) lors de la perméabilisation, nous avons montré que ces derniers étaient biotransformés, conduisant à une production accrue de molécules (hyoscyamine et scopolamine : H&S). Ce procédé avait été breveté (UPJV, 1997).

Partant de cet acquis et rejoignant une équipe d’agronomie, habituée à réaliser des cultures en hydroponie, je me suis demandé si les résultats obtenus sur racines transformées de Datura (in vitro, en conditions stériles) pouvaient être transférés sur les racines libres de plantes obtenues en culture hors sol (en conditions non stériles). Ainsi, en parallèle (en marge… ou plutôt…. en plus) du reste de mes travaux et, avec l’aide de personnes que j’ai pu recruter (stagiaires ENSAIA ou autres, un IE [entomologiste] deux ans avant son départ en retraite) je me suis attelé à tester cette hypothèse sur des daturas cultivés en hydroponie. Les résultats ont été excellents. Les racines de plantes entières se comportaient comme les racines génétiquement transformées (RGT) in vitro. Le traitement perméabilisant permet d’obtenir une libération de l’H&S dans la solution nutritive sans perte de viabilité des plantes. Comme dans le cas des RGT l’ajout de précurseur permet d’obtenir une biotransformation et donc une augmentation de la productivité du système. Par contre, avec les plantes entières, le fait de forcer la photosynthèse (ici : lumière et température) permet d’obtenir le même résultat probablement lié à la néosynthèse endogène massive de ces composés.

En même temps, nous avons pu constater que le présence éventuelle de microorganismes (pseudo-rhisosphériques en particulier) ne gênait en rien le fonctionnement du système (possible biodégradation de H&S par la microflore). Ce système m’est donc apparu extrêmement intéressant mais, pour confirmation, nous l’avons testé sur deux autres couples plantes métabolites (rue/ furocoumarines et if/taxol=anticancéreux). Il s’est avéré que le transfert direct du procédé donnait d’excellents résultats là encore. J’ai donc, après réalisation d’une recherche d’antériorité à l’INPI, rédigé intégralement un brevet que j’ai déposé en novembre 1999 à l’antenne INPI Nancy et au nom de INPL-INRA. Immédiatement après, j’ai communiqué sur ce procédé (par voie de poster lors d’un congrès que nous organisions à Nancy en décembre 99) afin de trouver un partenaire industriel. Nous avons trouvé ce partenaire (Laboratoires Sérobiologiques – Cognis - Henkel) et nous avons testé deux autres couples plantes métabolites qui les intéressaient. Les résultats obtenus furent excellents (le partenaire a breveté son application depuis : WO03053374) et, à l’échéance des 1 an, nous avons enclenché la procédure d’extension en mondiale (PCT : USA, Australie, Nouvelle Zélande, Japon, Canada, Europe) du brevet (copropriété INPL-INRA). 

Ensuite, l’ANVAR (maintenant Oséo) nous a aidé à poursuivre les travaux via une aide au transfert de technologie attribuée au Laboratoire. Cette avance remboursable a permis de financer l’embauche d’un ingénieur, une étude de marché réalisée par un cabinet spécialisé (Katalyse), les frais de brevet et la rencontre des industriels du secteur Pharmaceutique et Cosmétique. En avril 2004, Monsieur Jean Paul Fèvre, ex directeur scientifique et technique de Pau Euralys Amérique a pris contact avec nous en vue de se voir présenter la technologie PAT qu’il avait découverte sur le site web d’INRA transfert dans la rubrique « offres de technologies ». Il a été séduit par notre procédé et a décidé de se lancer dans l’aventure entrepreneuriale  en  entrant à l’Incubateur Lorrain en septembre 2004. Il nous a sollicité, Frédéric Bourgaud et moi pour créer avec lui la Société Plant Advanced Technologies SAS (www:patsas.com) fondée en juillet 2005. Cette démarche a été rendue possible avec la loi sur l’innovation (1999) et avec l’accord de la commission nationale de déontologie [note : la motivation est d’aider à la transformation des résultats de recherche en activité économique et donc en emplois et en retour sur investissement pour l’état, les Universités et les EPST]. 

La technologie que j’ai baptisée « Plantes à Traire » est protégée par brevet. Elle repose aussi sur du savoir faire et nécessite l’intégration d’un socle scientifique actif pour espérer obtenir le meilleur développement possible de l’activité économique. Cette dernière devra, à terme, permettre à l’ANVAR, L’INPL, L’INRA de rembourser totalement les frais engagés depuis des années, permettant ainsi un juste retour sur investissement pour les services publiques liés à la recherche académique et au développement du tissu socio-économique (l’une de mes plus grandes satisfactions serait aussi que mes résultats de recherche contribuent à créer des emplois autofinancés).

Ce projet de création d’entreprise innovante dans le secteur des biotechnologies végétales a été primé par différentes instances nationales et la société PAT SAS (www.patsas.com) a fait l’objet d’une large communication à différents niveaux (suggestion : par curiosité, taper  « plantes à traire » sur google).

Au-delà de l’intérêt appliqué, ce projet « plantes à traire », a été l’occasion d’obtenir des fonds permettant d’approfondir nos travaux plus académiques sur la physiologie de la plante en regard de son métabolisme secondaire (que se passe t-il lors de la levée de rétro-inhibition des voies de biosynthèse ? des gènes sont ils activés ? peut on isoler de nouveaux gènes pas differential display ou screening différentiel? Des phénylpropanoïdes (flavonoïdes ou autres) naturellement présents chez les plantes (Arabidopsis  par exemple) pourraient ils être néosynthètisés de cette manière ? Quelles en seraient les conséquences au niveau rhizosphérique ? et dans le domaine plus large de la phytopharmacie et des SDN (systèmes de défense naturelle) ou SAR (systemic acquired resistance) ?

Telles ont été quelques unes des questions auxquelles j'ai essayé de répondre.

Pour atteindre ces objectifs, nous disposions d’une équipe solide sur laquelle nous appuyer (deux thèses, deux ingénieurs et de nombreux stagiaires [DESS, Master, DEA, Ingénieurs, Maîtrises, BTS, DUT]). Sur le plan du développement de la technologie, l’aide de l’ANVAR nous a permis de financer une étude de marché réalisée par un cabinet d’experts. Ce travail a permis de cibler les applications les plus pertinentes (i.e. couples plantes-métabolites) et les industriels susceptibles d’être intéressés. Nous avons rencontré une dizaine de partenaires potentiels de la pharmacie et de la cosmétique et, nous avons déjà pu mettre en place des contrats de partenariat pour une R&D dans les domaines pharmaceutique et cosmétique.

En parallèle, nous avons axé nos investigations sur la compréhension des mécanismes mis en jeu par les plantes en terme de métabolisme secondaire (approche écophysiologique). Comment ces dernières produisent de tels composés ? comment ceux ci peuvent se trouver libérés par les racines ? Quels sont les facteurs environnementaux qui influencent ce phénomène ? Quelles sont les conséquences biologiques de ces mécanismes (résistance aux maladies)?

Une partie de ce travail a été réalisé en collaboration avec le Dr. M. Boitel du Laboratoire Androgenèse et Biotechnologie dirigé par le Professeur B.S. Sangwan (Amiens).

Programme lipides à acides gras ramifiés

En parallèle des travaux sur les métabolites secondaires, dès 1996-1997, j’ai eu a rédiger un rapport d’activités portant sur le travail réalisé pendant mes deux années de contrat avec Total Raffinage Distribution. Ce rapport montrait que parmi toutes les molécules que j’avais synthétisées par voie enzymatique, seuls les triglycérides à acides gras ramifiés étaient d’excellent candidats pour la mise au point de bases bio-lubrifiantes (résultats initialement confidentiels mais confirmés-publiés depuis par une équipe suédoise et présentés par Brigitte Thomasset dans diverses conférences en Picardie). J’ai alors réalisé une étude visant à identifier les acides gras ramifiés existants dans la nature, à en examiner la biosynthèse et à proposer une voie biotechnologique d’obtention de ces molécules à partir de ressources végétales. Deux des quatre voies identifiées et jugées pertinentes ont été évaluées par un post-doc de l’UTC (Marc Ménard) qui travaillait pour Total dans un réseau de chercheurs dont je faisait partie.  Les résultats (preuves de faisabilité) ayant été excellent, un brevet « biotechnologique » a été déposé et étendu en PCT (WO9918217).

Deux programmes de recherche ont été développés sur cette base pour explorer et développer les stratégies que j’avais définies à l’issue de mon postdoc pour Total. Il s’agissait d’un programme Après séquençage Génomique (ASG) regroupant différents partenaires ([Thomas, Thomasset :UTC], [Willmer, Huttner, Debrand, Baron : Biogemma Limagrain], [Gontier : ENSAIA]) et d’un programme européen 5ème PCRD appelé REFLAX regroupant les partenaires suivants :

-Unité de génie enzymatique et cellulaire : reconnaissance moléculaire CNRS-UTC-UPJV Compiègne Amiens, France (D. Thomas, B. Thomasset, J.C. Portais (coordinateur), J.N. Barbotin)

-Lab. de différentiation cellulaire et modulation du métabolisme végétal (EA 2085), (E. Lainé)

-Brassica and Oilseed research Department, John Innes Center, Norwich, UK (S. Rawsthorne)

-Lab. of  Protein Biochemistry and protein Engineering, Ghent Univ., Gent, Belgique

-Bioinformatic Unit, International Institute of Molecular and Cell Biology, Warsaw, Poland (L. Rychlewski).

-Biogemma UK, (J. Wilmer; E. Wallington)

-UMR Agronomie et Environnement, ENSAIA-INRA-INPL, Nancy (E . Gontier)

Dans le cadre de ce programme le contexte et les objectifs étaient les suivants (repris du site web : http://www.biomatnet.org/secure/FP5/S1405.htm ) :

Rational engineering of lipid metabolism in flax to produce branched-chain fatty acids, unusual fatty acids with potent biolubricant properties.

      The substitution of the synthetic bases of fossil origin used in lubricant industry by environment- respecting compounds has become a central question. In such respect, some of us have recently shown that one of the many of unusual fatty acids known to occur in nature, namely the branched- chain fatty acids, BcFAs, could advantageously replace these synthetic bases. Contrasting to other vegetable oils used as lubricant bases, BCFA-containing oil has both excellent oxidative resistance and thermal stability, thereby making them potent substitutes for high-temperature applications such as motor lubricants. The project REFLAX (for Rational Engineering of FLAX) is a feasibility program and consists of a rational strategy for the engineering of oilseeds - and more specifically flax - towards the production of BcFAs. 

Objectives
The project REFLAX aims at the integration of molecular, cellular and physiological investigations to provide a rational strategy for the engineering of oilseeds - and more specifically flax - towards the production of BcFAs. It is a feasibility program which will provide new insights into the understanding and manipulation of lipid metabolism in oilseeds to produce a new type of unusual fatty acid. The capability of genetically-engineered oilseeds to produce the BcFAs will be assessed with rapeseed and the final transformation will concern flax, an oilseed with limited risks of gene dissemination.
Ces travaux portant sur les lipides ont commencé en juillet 2000 pour ASG et janvier 2001 pour REFLAX. Ils ont été réalisés en réseau et ont fait intervenir à la fois l’isolement de gènes nouveaux, leur clonage et leur intégration dans le génome de plantes. Ces dernières ont été à caractériser sur le plan biochimique.

Je me suis chargé d’une grosse partie enzymatique et métabolique avec C. Robin, C. Vong et un ingénieur R. Poquet (recruté sur REFLAX) jusqu’à 2002. Ensuite, en mettant bout à bout les moyens en personnel des deux contrats, j’ai pu faire embaucher un doctorant à partir de 2002 (thèse que j’ai encadré et financé sur fonds propres // Sébastien Gougeon : IE sur ASG et REFLAX à 70% ; inscrit en thèse en parallèle). 

Ces programmes REFLAX et ASG se sont terminés avec deux brevet (un déposé en février 2005 et un en octobre 2006). Une série de publications est en cours de rédaction. Le programme REFLAX a débouché sur des résultats qui ont servi de base à l’élaboration d’un programme appelé NOVANOL-PAGIOS.

 Le travail en réseau ainsi réalisé m’a permis d’intégrer les technologies les plus en pointe dans le domaine du génie génétique et moléculaire, en particulier avec Biogemma (Génopôle d’Evry et Cambridge). Pour ASG, J.C. Kader avait été nommé par le ministère pour assurer le suivi et l’évaluation du projet en temps réel (il peut être contacté pour de plus amples informations).

Comme nous venons de le voir ci-dessus, cet axe de recherche très fortement soutenu par des partenaires industriels a été pour moi une occasion essentielle de pouvoir accéder, en réseau, à la recherche fondamentale la plus en pointe dans ce secteur des lipides de plantes (Biogemma, John Innes Center, Protein Biochemistry and protein Engineering, Ghent Univ., Bioinformatic Unit, International Institute of Molecular and Cell Biology, Warsaw). Il m’a permis de disposer de fonds permettant d’alimenter mes travaux connexes développés en parallèle sur des aspects relatifs à la sélection du lin oléagineux (avec Laboulet semences, Xavier Guillot, un de mes anciens élèves), au système « plantes à traire» (thèse de Tran T.L.M. encadrement à 100%, Ingénieur d’étude ANVAR : Benoît Mignard ; élève ingénieure Allemande : Alexandra Kastner ; thèse de Vu Thi Dao, Thèse cifre de Flore Biteau) et sur l’étude et la modification de la biosynthèse des furocoumarines chez la rue (thèses de K Lièvre (encadrement à 98%) et A. Gravot (encadrement à 25%) et Romain Larbat (encadrement à 25%) et Sébastien Doerper (25%). Tous le potentiel de financement qui est venu du Ministère et de l’INRA a été injecté dans cette partie fondamentale que je vais présenter maintenant.

Programme furocoumarines-P450 (phase génomique fonctionnelle)

Les travaux cités ci dessus, ont permis d’obtenir des résultats intéressants et des moyens matériels. Ils ont débouché sur des brevets mais, selon moi, sur encore trop peu de publications (pour des raisons de confidentialité qui se lèvent en ce moment). Ainsi, au sein de l’équipe métabolites secondaires végétaux,  pour compléter notre activité tout en gagnant en liberté de publication, nous avons approfondi nos investigations sur la rue, les furocoumarines et les enzymes de type cytochromes P450.  C’est ce thème plus académique qui jusque là a été mis en avant lors des différentes évaluations du Laboratoire en reléguant le reste au rang de «recherche technologique».

 Ainsi, pendant 10 ans, sous l’impulsion de Frédéric Bourgaud, et avec J.L Goergen, nous avons entrepris une approche plus que jamais moléculaire sur la voie de biosynthèse des furocoumarines (phénylpropanoïdes) chez la rue. Cette démarche s’est concrétisée par la réalisation de 4 DEA et de quatre thèses qui ont eu pour but d’isoler des gènes de P450 intervenant à plusieurs niveaux de l’anabolisme du psoralène. Deux gènes de la cinnamate-4-hydroxylase de rue ont été clonés/séquencés (cyp73A32 gene, AC AJ309127 et AF548370) ainsi que plusieurs autres (J. Biol. Chem. 2007, 282, 542-554). Ce travail a été complété par la mise en place d’un protocole de transformation génétique de la rue (2 DEA + 2 Thèses : Karine Lièvre et Sébastien Doerper). Ce protocole étant établi, nous avons réalisé la modification génétique de Ruta avec la C4H (en sens). Un ingénieur d’études recruté (Alain Hehn) en provenance de l’IBMP (Strasbourg), a eu pour mission d’isoler un gène de C2H tandis que Antoine Gravot et un DEA ont travaillé à l’isolement du gène codant pour la psoralène 5 et 8 monooxygénase. Depuis, ce gène a été isolé par une autre équipe et un autre doctorant, Romain Larbat a pu démontrer l’activité du gène. A présent: Romain Larbat est CR INRA, Antoine Gravot est MDC à Rennes, Alain Hehn est MDC à Nancy, Karine Lièvre est CR chez Allerbio, Sébastien Doerper est ATER). 

Conclusion partielle :

Ces dix années à Nancy ont permis mon insertion au niveau de l’enseignement et de la recherche à l’ENSAIA. Les activités scientifiques que j’ai pu développer se sont concrétisées par plusieurs communications présentées lors de congrès Internationaux, des publications, des brevets ainsi que par la montée en puissance de l’équipe « métabolites secondaires » au sein de l’UMR INRA-ENSAIA(INPL) Agronomie et Environnement Nancy-Colmar. Partant d’une approche classique de caractérisation statique ou pseudo-dynamique des métabolites de plantes, nous avons intégré l’approche moléculaire pour comprendre (chez la rue) et  modifier (chez des oléagineux et la rue) leur biosynthèse.

Mes perspectives globales s’inscrivaient dans la poursuite de cette évolution méthodologique. Cette approche de type génie métabolique pouvait me permettre d’étudier la plasticité de l’anabolisme des acides gras ou des phénylpropanoïdes et alcaloïdes tropaniques. Plus largement, elle m’ouvrait les portes sur un profil plus large portant sur la régulation du métabolisme cellulaire végétal et sur les différentes facettes des valorisations des agro-ressources. L’expérience acquise au cours de cet itinéraire professionnel, m’avait amené a développer un sens du relationnel, une aptitude au développement stratégique et (aussi et surtout) une capacité a travailler en équipe doublée d’une bonne aptitude à fédérer les personnes qui sont et restent le point d’ancrage de tout développement scientifique.

L'ensemble de ce parcours a conduit à mon recrutement au sein de l'Université de Picardie Jules Verne en tant que Professeur. Le but était de mettre en place le rapport quadriennal 2004-2007 et de rédiger le projet 2008-2011 en vue de prendre la direction de l'EA3900 Biologie des Plantes et contrôle des Insectes ravageurs à la suite de Madame le Professeur B.S. Sangwan.

c) ACTIVITES DE RECHERCHE DEPUIS DEPUIS MA NOMMINATION EN TANT QUE PROFESSEUR A L'UPJV (septembre 2006)

Depuis mon recrutement au sein de l'UPJV, mon travail  a été profondément modifié. En effet, j'ai du:

- rédiger le bilan quadriennal de l'équipe, 

-travailler avec mes nouveaux collaborateurs à mettre en place notre projet d'Unité en moins de quatre mois. 

-mettre en place mes nouveaux cours (réalisés pour 75% avant noël 2006)

-co-rédiger un projet (Métalipides) et obtenir son financement, 

-rédiger un projet plus personnel et fédérateur (Métabo-Typage Végétal) et obtenir son financement, 

- assurer le transfert dans les meilleures conditions possibles d'une de mes doctorantes, Vu Thi Dao, de Nancy vers Amiens pour y réaliser sa dernière année de Thèse. 

- assurer le démarrage de la Thèse de Ruba Nasri qui devait travailler avec Vu Thi Dao et dans le prolongement du sujet de cette dernière en vue d'acquérir le savoir faire de Dao et d'aider Dao à ne pas perdre trop de temps suite au changement de Laboratoire (changement qu'elle avait souhaité).

-monter un dossier de "marché public" en vue de l'obtention d'équipements de métabolomique

-réaliser le recrutement d'un post-doc sur le projet MTV et le mettre au travail avec les équipements (UFLC-MS, GC-MSn) qui arrivent à présent. 

Depuis le premier janvier 2008, je suis Directeur de l'EA3900 (35 CEC, 42 permanents, 73 personnes). J'ai du:

- organiser une première assemblée générale début janvier en vue de mettre en place le nouveau conseil d'Unité

-organiser trois conseils d'Unité

-deux réunion Hygiène et Sécurité.

Le Président de l'UPJV m'a en outre sollicité pour la fonction de délégué à la Valorisation de la Recherche et à l'Innovation. Après réflexion, alors que je pensais ne pas devoir accepter cette proposition eu égard à ma mission de Directeur d'Unité, je me suis ravisé et ai donné une réponse positive. La motivation était pour moi de chercher à apporter une contribution significative à l'établissement. J'ai aussi réalisé que cette prise de fonction, si elle pouvait s'avérer un peu "chronophage", pouvait aussi être positive pour l'EA3900 en me permettant d'accéder au niveau d'information nécessaire pour espérer obtenir, à terme, une labélisation de type UMR auprès d'un EPST tel que l'INRA.


En tout état de cause, mon activité de recherche a porté sur l'étude du métabolisme lipidique chez les plantes oléagineuses (Métalipide) et plus particulièrement sur le Ricin, producteur d'acides gras inhabituels. Ce travail, réalisé en collaboration avec l'Université de Technologie de Compiègne et l'Institut LaSalle de Beauvais,  à conduit au co-encadrement d'une Thèse (Madeleine NLANDU MPUTU, 2006-2009) et à de tous premiers résultats qui doivent être valorisés prochainement. La partie amiénoise du travail a aussi permis de mettre en place un groupe de travail au sein de l'EA3900 (premier effet structurant avéré).

Les travaux relatifs à "l'effet de l'environnement sur la croissance et la production de métabolites secondaires chez Datura innoxia Mill. cultivé en conditions hydroponiques" ont été poursuivis dans le cadre de la Thèse de Vu Thi Dao et de Ruba Nasri (thème "plantes à traire" provenant des mes activités à Nancy. J'ai retransmis la pleine direction de la Thèse de Flore Biteau à mon collègue Frédéric Bourgaud, Professeur à l'ENSAIA-Nancy. Un brevet a été déposé en octobre 2006 sur la base des travaux que j'avais encadrés.

Par ailleurs, le démarrage du projet MTV (Métabo-Typage Végétal) est en cours. Le programme visé cherche à développer et affirmer une compétence en métabolomique végétale dans le but de décliner ce savoir faire sur les questions fondamentales développées dans l'Unité. Les premieres étapes vont porter sur l'analyse de mutants d'Arabidopsis thaliana. Ceux-ci sont affectés dans leur métabolisme azoté suite à l'interruption d'une gène codant pour une GS (glutamine synthase) et/ou une GDH (glutamate déshydrogénase). Un second objectif est de caractériser sur le plan métabolique les modifications engendrées par un stress thermique lors de la phase de remplissage des graines de lin. 

Ces deux axes doivent être réalisés par Cyril Jousse, post-doctorant recruté depuis le 15 décembre 2007 sur des équipements en cours de livraison en février 2008.

L'objectif sera de valoriser dès que possible nos travaux par de bonnes publications. Il sera aussi de proposer à mes collaborateurs, des compétences à décliner sur les Thèmes plantes-stress développés au sein de l'Unité (caractère fédérateur).

Enfin, plusieurs autres projets ont été soumis au niveau de la Région (Métadyn, Recolin) et de l'Union européenne (LignocComb) et, selon le retour d'évaluation, les prochaines étapes du développement de ma propre recherche pourront s'en trouver quelque peu infléchies (infléchies mais pas changées de manière radicale).

En résumé, je travaille donc sur le métabolisme végétal avec comme modèle les lipides et les métabolites secondaires produits souvent en conditions de stress. Mon niveau d'approche évolue rapidement vers la métabolomique qui doit soutenir les efforts de mes collaborateurs spécialistes de génomique fonctionnelle.

Annexe1: COLLABORATIONS

Dr. M. A. Fliniaux, Laboratoire de Pharmacognosie, Faculté de Pharmacie, Amiens: alcaloïdes/ELISA.

Dr. A. J. Parr, IAFRC, Norwich, Grande Bretagne: analyse par GC-MS de fractions alcaloïdiques 

Dr.  L. Witte, Université de Braunschweig, Allemagne: analyse par GC-MS de fractions alcaloïdiques 

Dr.H. Adenier, Dept. de Génie Biologique,Université de Technologie de Compiègne: spectrométrie de masse 

Dr. Capart R., Dept. de Génie Chimique, UTC: hydrogénation catalytique d'acides gras insaturés 

Michel Debrand, Directeur général, Biogemma Paris. (programme « Après Séquençage Génomique »)

Richard Martin, L’Oréal, Dir. Responsable R et D, Tours. (programme colorants d’origine végétale)

Michel Baron, Limagrain, Directeur prospectives et innovations, Chappes (programmes oléagineuses)

Dr. JL Goergen, CR CNRS, ENSAIA, (fermenteurs, génie métabolique)

Dr. B. Thomasset, CR CNRS, UTC, (transgénèse, génie métabolique)

Prof. D. Thomas, UTC, (Création d’oléagineuses génétiquement modifiées)

Dr. F. Durst, IBMP, (génie métabolique chez Ruta graveolens)

Dr. J. Wilmer, Biogemma Cambridge ,UK (métabolisme des lipides)

Dr. E. Huttner, Biogemma Evry (métabolisme des lipides)

Mr. R. Loutaty, Total-Fina-Elf (huiles industrielles)

Dr. M. Jannoyer, Cirad la Réunion (programme huiles)

Dr. S. Rawsthorne, John Innes Center, Norwich (programme reflax)

Dr. Leszek Rychlewski, Laboratoire de bio-informatique et modélisation moléculaire, Varsovie.

Dr. G. Pauly , Cognis, Pulnoy (plantes à traire)

Prof. Bui Cach Tuyen, University of Agriculture and Forestry, Ho Chi Minh City (plantes à traire)

Mme Véronique Hervouet, Total (huiles industrielles)

Dr. Michèle Boitel-Conti, UPJV (métabolisme seondaire chez Datura innoxia)

Dr. Tran Thi Le Minh, Université d’Agronomie et d’Agroforestry de Saïgon – Vietnam (valorisation scientifique-technique-économique de la flore vietnamienne)

Mr. Xavier Guillot, Ets Laboulet Semences,  80 Airaines (amélioration génétique du lin oléagineux)

Prof. R. Rischter, Farhorschulle de Hanhalt Allemagne (analyse de métabolites végétaux)

Prof Mario Meyer, PISAD France, recherche éthique (valorisation équitable des phyto-ressources et savoirs/savoirs-faire détenus par les Indios de la forêt atlantique brésilienne).

Dr. Danièle Werck, CNRS IBMP Strasbourg (étude des P450 végétaux)

 + Dior-LVMH, Pierre Fabre Médicaments, Yves Rocher…
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Annexe 3: 

résumé du projet quadriennal 2008-2011 de l'Unité:  EA3900 BioPI-UPJV "BIOLOGIE des PLANTES et contrôle des INSECTES ravageurs" 

Dans le contexte actuel où la recherche de conditions de productions agricoles plus respectueuses de l'environnement est demandée, il est plus que jamais nécessaire d'intervenir en minimisant les impacts des pratiques agricoles sur le biotope. Particulièrement, c'est lorsque la plante est en conditions de stress qu'il devient nécessaire d'intervenir pour préserver la récolte, soit de manière curative, soit par anticipation, de façon préventive. Ces interventions humaines sont souvent impactantes sur le plan de la durabilité des pratiques agricoles.

La connaissance, en amont, de la biologie de la plante en conditions de stress devient alors une nécessité en vue de comprendre les mécanismes mis en jeu et, de développer, à terme, des stratégies soit de lutte intégrée soit d'amélioration des agro-ressources. Cela est vrai en terme de production primaire de ressources végétales et aussi en terme de valorisation aval des produits et molécules issus de la plante.

 
Ainsi, sur la base du bilan des compétences (et des motivations) présentes au sein de l'Unité, nous nous proposons de poursuivre les approches entreprises jusque là tout en les faisant converger vers deux axes thématiques:

Axe thématique 1: Stress et bioprotection des plantes intégrant l'étude physiologique, métabolique et moléculaire de plantes modèles soumises à différents stress biotiques (insectes) et abiotiques (froid, azote limitant) pour le développement de stratégies de bioprotection des cultures. Ces stratégies relèveront soit de la physiologie végétale (moléculaire et métabolique), soit de l'écologie des interactions tritrophiques "plantes/insectes ravageurs/parasitoïdes" avec des ouvertures en terme de lutte biologique.

Axe thématique 2: Agro-ressources et métabolites d’intérêt-valorisations santé intégrant la valorisation des agroressources et plus particulièrement la production de biomolécules d'intérêt pharmaceutique. Ici, les approches relèveront de l'étude physiologique, moléculaire et surtout métabolique de systèmes végétaux pour des sorties en terme de procédés de production ou de connaissances pour développer ensuite de tels systèmes de production.


Les équipes thématiques fonctionnelles se répartiront selon l'organigramme page suivante. Chaque équipe fonctionnera de manière indépendante (mais en synergie avec les autres équipes) sous la responsabilité d'un animateur. Des programmes fédérateurs transversaux complèteront les collaborations internes qui existent et vont se poursuivre entre équipes et axes (utilisation optimale des compétences). Le Directeur d'Unité veillera à la mise en place du bon niveau d'échanges entre équipes (animation et coopération).


Remarque: Pour des raisons pratiques de mémorisation, il est prévu de décliner l'Intitulé de l'Unité sous la forme:"BIOLOGIE des PLANTES et contrôle des INSECTES ravageurs" avec un intitulé court BioPI. Ce choix doit permettre à la fois une continuité et une meilleure lisibilité par simplification (BioPI plutôt que PBCIR).

Fiche de synthèse

Identité, Diplômes et situation actuelle:
Gontier Eric Louis Joseph, nationalité française, vie maritale, 2 enfants. Né le 1/9/1965 à Compiègne (60).

Docteur es Sciences (93), Habilité à Dirigé les Recherches (2001), Professeur à l'UPJV depuis le 1/9/2006, en 66ème section CNU, titulaire de la PEDR depuis 2000.

Directeur d'Unité de recherche:  EA3900 Biologie des Plantes et contrôle des Insectes ravageurs-Université de Picardie Jules Verne depuis le 1/1/2008 (73 personnes).

Délégué à la Valorisation de la Recherche et à l'Innovation, nommé par le Président de l'UPJV (2008).

Activités de recherche:

-Développées en formation doctorale puis post-doctorale (ATER) à l'Université de Picardie Jules Verne entre 1987 et 1994; équipes Professeurs BS Sangwan et JN Barbotin, Amiens.

*Etude du métabolisme secondaire végétal et impact du microenvironnement sur la biosynthèse d'alcaloïdes


*Etude du fonctionnement de lipases pour la modification de triglycérides

-Développées en stage post-doctoral pour le compte de Total-Raffinage-Distribution à l'UTC dans l'équipe du Professeur Daniel Thomas, Compiègne (94-96).


*Synthèse enzymatique de triglycérides aux propriétés lubrifiantes

-Développées en tant que Maître de Conférences UMR ENSAIA-INRA Agronomie et Environnement, Nancy (96-06).


*Etude de la production de phénylpropanoïdes à partir de ressources végétales


*Métabolisme lipidique végétal et acide gras ramifiés (dont un projet européen 5ème PCRDT)


*Développement d'un procédé de production de composés végétaux ("plantes à traire")


*Création d'une start-up issue de mes travaux de recherche, article 25.2&3 loi de 1999 (voir www.patsas.com)

-Développées en tant que Professeur à l'Université de Picardie Jules Verne (depuis le 1/9/2006)


*Etude du métabolisme végétal en conditions de culture hors sol

*Développement d'une approche de métabolomique végétale pour l'étude de l'interaction "génotype végétal X milieu" sous conditions de stress.

Publications, Mémoires et encadrements
28 Publications dans des revues à comité de lecture, 9 Brevets, 3 Mémoires, 7 Publications dans des ouvrages collectifs, 30 Communications avec actes, 6 Conférences nationales et internationales, 1 Revue d’ouvrage, plus de 20 Rapports de contrats, plus de 30 participations à des séminaires, workshop et réunions nationales et internationales.

-Encadrement et co-encadrement de 13 Thèses,  60 ingénieurs- master-DEA-BTS-DUT, 

-jury d'HDR (3), Thèse (15), autres jurys (>100).

Activités d'enseignement

ATER en Biochimie, Maître de Conférences en Biotechnologie végétale, Professeur en Biologie-Physiologie végétale. Entre 192UC et 232UC par an sur près de 14 ans. Responsable de spécialisation d'Ingénieur, co-responsable de Master2.

Activités d'administration et d'intérêt collectif

Elu au CNU 68, commissions de spécialistes INPL, UHP, conseil scientifique INPL, commission de choix

Membres de différents comités dont valorisation INPL

Directeur d'Unité de Recherche

Délégué à la Valorisation de la Recherche et à l'Innovation nommé par le Président de l'UPJV

Représentant de mon établissement à de très nombreuses occasions dans des manifestations publiques et:ou scientifiques

Co-organisateur de plusieurs congrés nationaux et internationaux.

Distinctions

2006. Plant Advanced Technologies SAS lauréat du « Prix Pierre Potier » : "l'innovation en chimie au bénéfice de l'environnement" // 2006, Lauréat. Promotech - Concours Entreprendre en Lorraine // 2006, PATSAS nominé aux Master Sénat 2006 // 2005, Concours Tremplin Entreprise, Sénat - Essec // 2005, Lauréat du Concours national d'aide à la création d'entreprises de technologies innovantes. (voir ww.patsas.com).
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