Rôle de la GTPase Rheb dans le contrôle du développement des champignons parasites Botrytis cinerea et Magnaporthe grisea
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Les GTPases monomériques constituent une superfamille regroupant plus de 100 protéines de faible masse moléculaire (de 20 à 40 kDa), retrouvées de façon ubiquiste chez les organismes eucaryotes et impliquée dans divers processus cellulaires (Takai et al., 2001). Parmi les 5 familles structurellement identifiées, les GTPases de type Ras constituent la seule famille conservée chez les animaux et les eucaryotes inférieurs mais absente chez les plantes (Jiang and Ramachandran, 2006). Ces GTPases sont apparues impliquées dans des processus cellulaires fondamentaux mais leurs fonctions chez les cellules eucaryotes semblent en partie diverger.

En particulier, les GTPases Ras de la sous-famille Rheb (Ras Homologue Enriched in Brain) sont essentielles au contrôle de la division cellulaire et de la croissance chez la drosophile (Patel et al., 2003 ; Saucedo et al., 2003) et Schizosaccharomyces pombe (Mach et al. 2000 ; Yang et al. 2001), mais pas chez Saccharomyces cerevisiae et Aspergillus fumigatus. Les études chez les eucaryotes inférieurs ont montré l’implication de Rheb dans le contrôle du transport de certains acides aminés –arginine et lysine–  (Urano et al., 2000 ; Yang et al., 2000, Panepinto et al., 2003). Cette fonction pourrait être assurée via la voie de signalisation dépendante de la sérine thréonine kinase TOR, également conservée chez les eucaryotes : (1) chez S. cerevisiae, TOR contrôle la synthèse de la perméase générale d’acide aminé Gap1p et la dégradation des perméases Hip1p et Tat2p, spécifiques respectivement de l’histidine et du tryptophane (Crespo et Hall, 2002 ; Inoki et al., 2005) ; (2) chez les mammifères, Rheb est un activateur direct de TOR et l’interaction entre les deux protéines est inhibée quand le milieu extracellulaire est carencé en acides aminés (Long et al., 2005). Rheb pourrait par conséquent jouer un rôle clef dans le contrôle du développement des champignons phytopathogènes, dont la croissance parasite repose sur leur capacité de dégradation et de transport des composés végétaux.
Notre travail de recherches est focalisé sur la caractérisation des fonctions de la GTPases Rheb dans le contrôle du développement de deux champignons pathogènes modèles, le nécrotrophe Botrytis cinerea et l’hémibiotrophe Magnaporthe grisea. L’implication des protéines Rheb dans le contrôle du transport et du métabolisme des acides aminés a été étudiée (1) par des expériences de complémentation de souches déficientes de S. cerevisiae, (2) par la création de mutants déficients et l’analyse de leur capacité de transport/métabolisme des acides aminés par dosage HPLC et suivi de l’expression de gènes de transporteurs par PCR quantitative. Les résultats obtenus permettront une meilleure compréhension des mécanismes de contrôle du métabolisme des acides aminés chez les champignons pathogènes.
