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Résumé

La résistance au rayonnement UV de l’ADN des spores dormantes de bactéries (telles que
Bacillus Subtilis) repose sur l’activité de l’enzyme à fer-soufre ”spore photoproduct lyase”
(SPL). Le rôle de cette dernière est de catalyser la réparation d’une lésion radiative de
l’ADN formée d’une liaison entre deux thymines adjacentes vie a un mécanisme radicalaire.
Ce dernier est en effet le radical 5’-deoxy-adenosyl. Un mécanisme de réparation avait été
proposé sur la base de calculs DFT [1]. Cependant, des résultats récents obtneus au labora-
toireont montré qu’une cystéine particulière (C141) jouait un rôle crucial dans le processus
réactif [2], remettant en cause le mécanisme proposé. La parution récente3 SPL en interac-
tion avec un substrat modèle nous a permis d’étudier le processus de réparation en tenant
compte de la position précise des différents acteurs, en particulier de la cystéine concernée.
Au cours de ce travail utilisant les méthodes de la DFT et QM/MM, nous avons pu modéliser
le processus complet de réparation et ainsi confirmer le rôle essentiel de la cystéine comme
donneur final d’hydrogène. Par ailleurs, outre le processus de réparation lui-même, nous
explorons des pistes concernant les autres acteurs au sein du site actif : centre [4Fe-4S] pour
la formation du radical in-situ ainsi que le rôle de la tyrosine Y99 adjacente.
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