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Résumé	
Ce	projet	 de	 thèse	 vise	 à	mieux	 comprendre	 et	 contrôler	 les	 phénomènes	 de	priming	 des	 plantes	
pour	 la	 résistance	 aux	 stress	 biotiques.	 La	 recherche	 proposée	 consistera	 à	 explorer,	modéliser	 et	
optimiser	 l’effet	 de	 stimulations	 par	 ondes	 acoustiques	 sur	 la	 résistance	 de	 la	 plante	 modèle	
Arabidopsis	 thaliana	 au	 champignon	 Sclerotinia	 sclerotiorum.	 Des	 expériences	 de	 stimulation	 par	
ondes	 acoustiques	 (périodes,	 fréquences,	 intensités,	 etc.)	 seront	 conduites	 et	 des	 données	
transcriptomiques	 seront	 générées	 en	 différents	 instants	 au	 cours	 du	 priming,	 dont	 l’effet	 sera	
quantifié	par	des	mesures	du	niveau	de	résistance	de	la	plante.	Un	modèle	mathématique	de	priming	
sera	 développé,	 permettant	 de	 passer	 d’une	 séquence	 de	 stimuli	 à	 un	 niveau	 de	 résistance	 à	
l’infection,	 via	 la	 prédiction	 intermédiaire	 de	 l’expression	 de	 gènes	 clés.	 La	modélisation	 s’inscrira	
principalement	 dans	 le	 cadre	 des	modèles	 graphiques	 dynamiques.	 La	 dernière	 partie	 de	 la	 thèse	
consistera	 à	 tester	 les	 prédictions	 de	 ce	 modèle	 par	 un	 retour	 à	 la	 biologie	 et	 à	 l’utiliser	 pour	
construire,	par	simulation	 informatique,	des	séquences	sonores	qui	optimisent	des	critères	 liés	par	
exemple	à	l’efficacité	de	la	résistance	de	la	plante	ou	encore	à	l’expression	de	certains	gènes.	
	
	
	
Enjeux	sociétaux	et	scientifiques	
La	sécurité	alimentaire	et	la	protection	de	l’environnement	imposent	la	conservation	de	niveaux	de	
production	agricole	élevés	tout	en	réduisant	le	niveau	d’intrants.	Pour	des	champignons	pathogènes	
comme	Sclerotinia	sclerotiorum,	ravageur	majeur	du	colza	et	du	tournesol,	les	sources	génétiques	de	
résistance	sont	très	limitées	et	les	agriculteurs	ont	généralement	recours	à	l’utilisation	de	fongicides	
pour	 contrôler	 la	 maladie,	 avec	 un	 impact	 économique,	 environnemental	 et	 de	 santé	 publique	
sérieux.	Les	plantes	présentent	toutefois	une	résistance	quantitative	(QDR)	à	sclerotinia,	qui	implique	
des	 gènes	 de	 fonctions	 variées	 [1,2].	 Cette	 forme	 d’immunité	 végétale,	 fréquente	 dans	 la	 nature,	
peut	 être	 activée	 par	 des	 stimulations	 biotiques	 ou	 abiotiques	 répétées.	 Les	 répétitions	 de	
stimulations	 permettent	 une	 réponse	 immunitaire	 plus	 rapide	 de	 la	 plante	 à	 un	 grand	 spectre	 de	
pathogène.	Les	plantes	ainsi	«	primées	»	présentent	une	diminution	des	 symptômes	d’infections	à	
sclerotinia	 comparable	 à	 l’effet	 de	 gènes	 majeurs	 de	 QDR.	 Cependant,	 les	 bases	 moléculaires	
associées	 à	 ce	 gain	 de	 résistance	 demeurent	 peu	 connues,	 et	 une	 meilleure	 compréhension	 du	
phénomène	de	priming	de	la	résistance	des	plantes	crée	par	ces	stimulations	répétées	est	nécessaire	
pour	proposer	des	méthodes	de	protection	des	cultures	innovantes	permettant	de	lutter	contre	les	
épidémies	de	sclerotinia.		

La	 QDR	 des	 plantes	 aux	 champignons	 peut	 en	 particulier	 être	 primée	 par	 des	 stimulations	
mécaniques	effectuées	 sur	 la	plante	 [3].	Des	 travaux	 récents	 conduits	 sur	Arabidopsis	 thaliana	ont	
montré	 que	 les	 stimulations	 mécaniques	 exercées	 par	 les	 ondes	 acoustiques	 sont	 perçues	 par	 la	
plante	et	activent	la	réponse	immunitaire	[4,5],	et	que	la	répétition	temporelle	des	stimulations	est	
nécessaire	pour	obtenir	un	gain	de	résistance	significatif	et	important.	Les	travaux	réalisés	également	
sur	 les	 arbres	montrent	 que	 l’effet	 des	 sollicitations	 est	 fortement	 conditionné	 par	 la	 dynamique	
avec	 laquelle	 sont	 appliqués	 les	 signaux	mécaniques	 [6].	 Une	 variation	 du	 nombre	 de	 sollicitation	
peut	mener	à	des	effets	antagonistes	comme	l’hypersensibilisation	ou	l’acclimatation	des	plantes	aux	
stimulations	mécaniques.	Ces	effets	s’accompagnent	d’une	modification	massive	de	transcriptomes,	



mais	 les	 bases	 moléculaires	 du	 priming	 restent	 largement	 méconnues	 [8].	 Le	 développement	 de	
modèle	 de	 réseau	 de	 gènes	 a	 toutefois	 démontré	 son	 efficacité	 pour	 mieux	 comprendre	 les	
mécanismes	complexes	du	priming	[7].		

Modéliser	 les	 dynamiques	 d’expression	 des	 gènes	 et	 de	 réponses	 comportementales	 à	 des	
changements	de	contextes	environnementaux	est	un	enjeu	scientifique	fort	en	biologie	végétale.		Les	
modèles	mathématiques	 actuels	 sont	 souvent	 de	 type	modèles	 linéaires	 [9],	 où	 le	 temps	 est	 une	
variable	 explicative	 supplémentaire.	 Ces	 modèles	 commencent	 à	 être	 envisagés	 pour	 enrichir	 les	
modèles	 de	 culture	 de	 l’écophysiologie	 qui	 intègrent	 des	 informations	 génétiques	 de	 type	 QTL	
(Quantitative	 Trait	 Locus)	 pour	 croiser	 dynamiquement	 les	 dimensions	 gènes,	 environnement	 et	
pratiques	agricoles	[10].	Pour	la	question	de	la	modélisation	de	la	réponse	immunitaire	de	la	plante,	
peu	de	travaux	existent	à	ce	niveau	de	biologie	intégrative	[7].	

Le	 priming	 de	 la	 plante	 doit	 être	 associé	 au	 phénomène	 plus	 général	 de	 mémorisation	 dont	 de	
nombreux	 exemples	 ont	 pu	 être	mis	 en	 évidence,	 en	 particulier	 concernant	 la	mémoire	 de	 stress	
abiotiques	 [11].	 Ces	 processus	 sont	 principalement	 abordés	 soit	 du	 point	 de	 vue	 biochimique	 et	
moléculaire,	 dans	 un	 cadre	 génétique	 ou	 épigénétique	 [12],	 soit	 dans	 une	 perspective	 plus	
physiologique	et	phénotypique	[13].	Plus	récemment,	la	biologie	végétale	s’est	enrichie	des	concepts	
adaptés	 de	 l’éthologie	 pour	 explorer	 et	 caractériser	 les	 capacités	 de	 mémorisation	 et		
d’apprentissage	chez	les	plantes	[14,15].		
	
	
Objectif	de	la	thèse	
Le	projet	de	thèse	que	nous	proposons	vise	donc	à	mieux	comprendre	et	contrôler	les	phénomènes	
de	 priming	 des	 plantes	 pour	 la	 résistance	 aux	 stress	 biotiques.	 Il	 repose	 sur	 une	 modélisation	
intégrative	 originale	 des	 phénomènes	 dynamiques	 de	mémoire	 chez	 la	 plante	 prenant	 en	 compte	
l’expression	 et	 la	 régulation	 génétique.	 Plus	 spécifiquement,	 cette	 thèse	 a	 pour	 ambition	 de	
caractériser,	modéliser	et	optimiser	l’effet	de	différents	priming	répétés	de	type	stimulation	sonore	
sur	 la	 résistance	 quantitative	 d’A.	 thaliana	 à	 S.	 sclerotiorum,	 via	 la	 prise	 en	 compte	 de	 mesures	
dynamiques	d’expression	de	gènes.	Peu	de	travaux	de	ce	type	existent	dans	le	domaine	de	la	biologie	
végétale,	 et	 ce	 travail	 pourra	 proposer	 des	 premiers	 éléments	 méthodologiques	 d’une	 approche	
computationnelle	 plus	 globale	 pour	 l’étude	 des	 phénomènes	 de	 mémoire,	 d’apprentissage	 et	
d’anticipation	chez	les	plantes	[16].		
	
	
Programme	de	recherche	
La	recherche	proposée	consistera	à	explorer,	modéliser	et	optimiser	l’effet	du	priming	mécanique	sur	
la	 QDR	 de	 la	 plante	 modèle	 Arabidopsis	 thaliana	 à	 Sclerotinia	 sclerotiorum.	 En	 plus	 des	 données	
initialement	 disponibles,	 des	 expériences	 seront	 à	 conduire	 pour	 mieux	 cerner	 les	 conditions	 de	
stimulation	 par	 ondes	 acoustiques	 (périodes,	 fréquences,	 intensités,	 etc.)	menant	 à	 des	 variations	
importantes	du	niveau	de	 résistance	de	 la	plante	 (étude	phénotypique).	Une	 fois	 les	conditions	de	
priming	 intéressantes	 sélectionnées,	 des	 données	 transcriptomiques	 seront	 générées	 en	différents	
instants	au	cours	du	priming	pour	compléter	les	données	nécessaires	à	la	modélisation.		

Le	 modèle	 envisagé	 vise	 à	 passer	 d’une	 séquence	 de	 stimuli	 (instants	 de	 stimulation,	 durées,	
modalités)	à	un	niveau	de	résistance	à	 l’infection,	via	 la	prédiction	intermédiaire	de	l’expression	de	
gènes	 clés	 au	 cours	 du	 priming.	 La	 modélisation	 développée	 au	 cours	 de	 la	 thèse	 s’inscrira	
principalement	 dans	 le	 cadre	 des	modèles	 graphiques	 dynamiques.	 Sur	 la	 base	 des	 connaissances	
disponibles	dans	la	communauté	concernant	A.	thaliana	et	des	données	expérimentales	disponibles	
en	 début	 de	 thèse	 et	 générées	 au	 cours	 de	 la	 thèse,	 des	 modèles	 de	 la	 dynamique	 des	 réseaux	
génétiques	sous-jacents	aux	phénomènes	de	priming	de	la	QDR	seront	construits.		

Une	modélisation	hybride	discret/continu	 avec	 représentation	explicite	 du	 temps	 sera	 recherchée,	
par	des	approches	de	type	réseaux	bayésiens	dynamiques	ou	à	temps	continu	[17,18].	Les	extensions	



nécessaires	 (représentation,	 inférence)	 aux	 cadres	de	modélisation	 retenus	 seront	développées	 au	
cours	de	la	thèse.	Ces	modèles	intermédiaires	seront	intégrés	dans	un	modèle	dynamique	global	qui	
reproduira	 l’effet	des	séquences	de	stimuli	sur	 la	dynamique	d’état	des	réseaux	et	sur	 le	niveau	de	
résistance	des	plantes.	Une	implémentation	d’un	modèle	de	simulation	sera	développée	[19].		

La	dernière	partie	de	la	thèse	consistera	à	inverser	le	modèle	de	priming	élaboré	et	à	en	en	tester	les	
prédictions	par	un	retour	à	la	biologie.	Des	séquences	originales	de	priming	seront	ainsi	construites,	
sur	 la	base	de	 l’optimisation	par	simulation	de	critères	 liés	par	exemple	à	 l’efficacité	de	 la	QDR	ou	
encore	 à	 l’expression	 de	 certains	 gènes.	 Une	 représentation	 du	 problème	 d’optimisation	 sous	 la	
forme	d’un	problème	de	décision	séquentielle	dans	l’incertain	sera	recherchée,	pouvant	permettre	le	
développement	 d’un	 algorithme	 de	 type	 apprentissage	 par	 renforcement	 à	 base	 de	 simulation	
autorisant	l’exploitation	en	ligne	de	données	transcriptomiques.		

A	l’issue	de	la	thèse	le	doctorant	aura	renforcé	ses	compétences	en	modélisation	et	apprentissage	de	
systèmes	 dynamiques	 complexes	 et	 multi-échelles,	 en	 optimisation	 à	 base	 de	 simulation,	 et	 en	
bioinformatique	et	biologie	 intégrative	dans	 le	domaine	de	 l’immunité	des	plantes.	 Il	contribuera	à	
ces	domaines	en	publiant	au	cours	de	la	thèse	des	articles	dans	les	principales	conférences	et	revues.	
		
	
Accueil	et	encadrement	de	la	thèse	
La	thèse,	cofinancée	par	l’Inra	et	la	Région	Occitanie,	sera	encadrée	par	Frédérick	Garcia	(MIAT-INRA)	
et	Adelin	Barbacci	(LIPM-INRA).	L’étudiant(e)	sera	accueilli(e)	dans	l’Unité	INRA-MIAT	du	centre	Inra	
Occitanie	 Toulouse,	 dont	 les	 équipes	 MAD	 et	 SaAB	 sont	 spécialisées	 dans	 l’apprentissage,	 la	
modélisation	 et	 l’optimisation	 de	 systèmes	 biologiques	 et	 agroécologiques	 complexes.	 Les	 parties	
expérimentales	 de	 la	 thèse	 seront	 conduites	 au	 sein	 de	 l’équipe	 QIP	 du	 LIPM,	 qui	 mettra	 à	
disposition	 du	 projet	 de	 thèse	 des	 protocoles	 et	 dispositifs	 robustes	 et	 simples	 pour	 la	 culture	 de	
plantes	et	de	champignons,	l’inoculation	rapide,	la	stimulation	de	plantes	par	ondes	acoustiques,	le	
phénotypage	de	maladie	automatisé	et	haut	débit.		
	
	
Profil	recherché	et	candidature		
Le/la	 candidat(e)	 doit	 être	 titulaire	 d’un	 diplôme	de	 Master	 2	 ou	 d’école	 d’ingénieur,	 avec	 des	
compétences	 solides	 en	 modélisation	mathématique	 et	 informatique,	ainsi	 qu’un	 goût	
pour	l’expérimentation	 et	 l’implémentation	 des	 méthodes	développées,	 en	 particulier	 dans	 le	
domaine	de	la	biologie.	
Les	 candidat(e)s	 sont	 invité(e)s	 à	 envoyer	 à	 frederick.garcia@inra.fr	 et	 adelin.barbacci@inra.fr	 une	
lettre	de	motivation,	un	CV	et	leurs	relevés	de	notes	de	M1	et	M2.		
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