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1. Introduction générale 
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Suite à l’obtention d’un Master 2 Recherche en Science des Aliments (Université de 

Bourgogne), j’ai obtenu en 2007 une allocation de recherche du Ministère de la Recherche (bourse 

MENRT) pour réaliser un travail de thèse portant sur la compréhension des mécanismes de 

résistance cellulaire permettant à des levures de résister à la déshydratation. Ce travail de 

recherche a été effectué sous la direction du Pr Patrick Gervais et du Dr Laurent Beney au sein de 

l’équipe Génie des Procédés Microbiologiques et Alimentaires (GPMA) d’AgroSup Dijon. 

L’ensemble des travaux effectués au cours de la thèse ont confirmé la forte implication de la 

membrane plasmique dans la mort des cellules lors de perturbations hydriques. L’étude de l’effet 

de la cinétique de déshydratation ainsi que l’impact de la composition membranaire en stérols sur 

la survie des levures aux stress hydriques a permis d’élucider certains mécanismes conduisant à la 

survie ou à la mort des levures lors de la déshydratation et de la réhydratation. Pendant mon 

doctorat, j'ai également obtenu un contrat de moniteur m'ayant permis de dispenser des 

enseignements au sein de l’École Nationale Supérieure de Biologie appliquée à la Nutrition et à 

l’Alimentation (ENSBANA, Dijon) devenue ensuite AgroSup Dijon. Cette double expérience m’a fait 

prendre conscience de mon intérêt fort pour le métier d’enseignant-chercheur. Ce métier est 

devenu alors pour moi un objectif. 

Suite à la thèse, ma recherche postdoctorale a été réalisée au travers de différents contrats 

d’ingénieur de recherche entre 2011 et 2014. Entre 2011 et 2013, j’ai été recruté comme Ingénieur 

de recherche contractuel sur un projet d’Innovation Stratégique Industrielle (ISI) d’Oséo. Le projet, 

intitulé ELIXIR, regroupait deux partenaires académiques (AgroSup Dijon et l’Université de Tours) 

et deux partenaires industriels (Diana Ingredients et Pierre Guérin Technologies). Il visait à 

produire des actifs à haute valeur ajoutée à partir de cultures de cellules végétales en suspension. 

L’actif visé dans ce projet était des polyphénols issus de cellules de cacao cultivées en suspension 

en fermenteurs. Le développement d’un procédé de conservation à long terme pour ces cellules 

d’intérêt a également été réalisé dans ce projet. Entre 2013 et 2014, j’ai été recruté comme 

ingénieur de recherche financé sur un projet régional obtenu par le consortium de recherche 

Membradyn. Le consortium Membradyn regroupait une cinquantaine de chercheurs dijonnais de 

différentes institutions (Université de Bourgogne, AgroSup Dijon, INSERM, INRA, CNRS, CHU) 

travaillant sur le rôle de la structure et de la dynamique des membranes dans la réponse 

adaptative de la cellule sur des modèles divers (cellules humaines, cellules végétales, micro-

organismes) avec des finalités cliniques, thérapeutiques, environnementales ou alimentaires. Mes 

travaux lors de ce contrat visaient à approfondir des connaissances théoriques pour proposer des 

stratégies de maintien de l’intégrité de la membrane de micro-organismes lors de procédés de 

déshydratation. Lors de ces deux contrats d’ingénieur de recherche, j’ai conservé une activité 

d’enseignement en réalisant des vacations. J’ai ensuite été Maître de Conférences contractuel 

entre 2014 et 2015 pour être finalement recruté comme Maître de Conférences à AgroSup Dijon 

le 18 décembre 2015 au sein de l’UMR Procédés Alimentaires et Microbiologiques. Les travaux de 

recherche réalisés depuis mon recrutement visent à comprendre et caractériser la réponse de 

micro-organismes à des perturbations technologiques et environnementales. Ces connaissances 
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sont ensuite mises en œuvre pour développer, d’une part, des procédés de production et de 

conservation pour des micro-organismes d’intérêt tels que les ferments et les probiotiques, et 

d’autre part des procédés d’inactivation de micro-organismes d’altération.  

La première partie de ce mémoire d’Habilitation à Diriger des Recherches présente un bilan 

synthétique de mes activités, comprenant à la fois mes activités de recherche et d’enseignement. 

Un curriculum vitae détaillé présente tout d’abord ma formation académique ainsi que mon 

parcours professionnel. Cette partie est ensuite complétée par ma production scientifique, les 

activités scientifiques annexes à mon activité de recherche et enfin les activités pédagogiques. 

La seconde partie du mémoire est consacrée à la présentation des travaux de recherche. Cette 

partie débute par une introduction retraçant brièvement un historique du développement des 

procédés de maîtrise des micro-organismes suivie par une présentation de l’environnement, des 

thématiques et de la stratégie liée à la recherche que je mène. Une synthèse de mes activités de 

recherche suivie de perspectives associées sont ensuite développées. Enfin, cette partie se 

conclue avec la présentation de mes expériences dans l’animation de la recherche. Cette partie 

développe les aspects d’encadrement de la recherche, les collaborations scientifiques, le montage 

et le pilotage de projets et enfin, mes responsabilités collectives liées à la recherche. Six articles 

emblématiques de la recherche que j’ai effectuée jusqu’à maintenant sont finalement mis en 

avant à la fin de ce manuscrit. 
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2.1. Curriculum vitae 

Etat Civil 
 
Sébastien DUPONT 
Né le 28 septembre 1982 à Saint-Quentin (02), nationalité française 
40 ans, pacsé, 2 enfants 
E-mail : sebastien.dupont@agrosupdijon.fr 
Tél : 06.83.29.40.71 – 03.80.77.40.97 
 

Adresse personnelle :  
4, rue des poiriers burotte 
21490 Bretigny 

Adresse professionnelle : 
Institut Agro Dijon 
UMR PAM – Equipe PMB 
1, Esplanade Erasme 
21000 Dijon 

 
Situation actuelle 
 

Depuis le 
18/12/2015 

Maître de Conférences, UMR Procédés Alimentaires et Microbiologiques, équipe 
Procédés Microbiologiques et Biotechnologiques, Institut Agro Dijon. 
Thème de recherche : Compréhension de la réponse de micro-organismes à des 
perturbations technologiques et environnementales pour le développement de 
procédés de préservation ou de décontamination.  
 

 
Formation Académique 
 

2011 Doctorat en Sciences de l’Alimentation spécialité Génie des Procédés, 
AgroSup/Université de Bourgogne, Dijon. (Mention Très Honorable) 
 

2007 
 

2006 

Master II Recherche en Sciences de l’Alimentation, spécialité Science des 
Aliments, AgroSup, Dijon. (Mention Bien, major de promotion) 
 

Master I Biologie Cellulaire et Physiologie, spécialité Qualité des Aliments, 
Université de Bourgogne, Dijon. (Mention Assez Bien) 
 

2005 Licence Biologie Cellulaire et Physiologie, Université Joseph Fourier, Grenoble. 
(Mention Assez Bien) 
 

 
Expériences de Recherche & Expériences Professionnelles antérieures 
 

2014-2015 
 
 
 
 
 

2013-2014 
 
 
 

Maître de Conférences contractuel, UMR Procédés Alimentaires et 
Microbiologiques, équipe Procédés Microbiologiques et Biotechnologiques, 
AgroSup Dijon/Université de Bourgogne, Dijon. 

Thème de recherche : Rôle des stérols dans la protection des lipides contre un stress 
oxydatif. 
 

Ingénieur de recherche contractuel au sein du consortium Membradyn, UMR 
Procédés Alimentaires et Microbiologiques, équipe Procédés Microbiologiques et 
Biotechnologiques, AgroSup Dijon/Université de Bourgogne, Dijon. 

mailto:sebastien.dupont@agrosupdijon.fr
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2011-2013 
 
 
 
 
 
 

2007-2011 
 
 
 
 
 
 
 

2007 
 
 
 

Thème de recherche : Rôle de l’ergostérol dans la structure et la dynamique de la 
membrane plasmique des levures.  
 

Ingénieur de recherche contractuel sur le projet ELIXIR (projet d’Innovation 
Stratégique Industrielle d’Oséo) au sein l’UMR Procédés Alimentaires et 
Microbiologiques, équipe Procédés Microbiologiques et Biotechnologiques, 
AgroSup Dijon/Université de Bourgogne, Dijon. 
Thème de recherche : Conservation à long terme de cellules végétales en suspension 
par congélation et déshydratation. 
 

Doctorat sous la direction de L. Beney (MCF, AgroSup, Dijon) et P. Gervais (PR, 
AgroSup, Dijon). Financement : bourse MENRT et ½ ATER. Thèse en Sciences de 
l’Alimentation spécialité Génie des Procédés, au sein du laboratoire de Génie des 
Procédés Microbiologiques et alimentaires, AgroSup, Dijon. 
Sujet de la thèse : « Implication de la membrane plasmique dans la survie de 
Saccharomyces cerevisiae lors de perturbations hydriques : rôle clé de l’ergostérol 
». 
 

Stage de Master II Recherche (MCF, AgroSup, Dijon) au Laboratoire de Génie des 
Procédés Microbiologiques et alimentaires, ENSBANA, Dijon.  
Sujet du stage : « Déshydratation et réhydratation cellulaires : impact sur la 
membrane plasmique ». 
 
 

Enseignement et Encadrement 
 

 
 

Depuis 
2016 
 
 

2014-2015 

• Enseignement 
 

Maître de Conférences à AgroSup Dijon puis Institut Agro Dijon (≈ 250 h éq. TD, 
Sciences pour l’Ingénieur à AgroSup Dijon et cours en M2R, Université de 
Bourgogne, Dijon). 
 

Maître de Conférences contractuel à AgroSup Dijon (192 h éq. TD, Sciences pour 
l’Ingénieur à AgroSup Dijon et cours en M2R, Université de Bourgogne, Dijon). 
 

2011-2014 Vacations à AgroSup Dijon (≈ 50 h eq. TD/an, Sciences pour l’Ingénieur). 
 

2010-2011 
 
 

2007-2010 
 

 

Thèses 

 
 

Post-doc 

 

Master 2 

Attaché Temporaire d’Enseignement et de Recherche à AgroSup Dijon (96 h eq. 
TD, Sciences pour l’Ingénieur). 
 

Moniteur d’Initiation à l’Enseignement Supérieur à AgroSup Dijon (64 h eq. 
TD/an, Sciences pour l’Ingénieur). 
 

• Encadrement 
3 thèses co-encadrées à 50% : Audrey Raise (2018-2021), Pauline Ribert (2019-
2021) et Léa Savard (2023-2026), 2 participations à des encadrements de thèse : 
Richtier Gonçalves da Cruz (2014-2017) et Aurore Bodzen (2017-2021) 
 

3 post-doctorants : Cédric Grangeteau (2017, encadrement à 50%), Emilie Lang 
(2018-2020, encadrement à 50%) et Thibaut Thery (2019-2022, encadrement à 
100%) 
 

8 étudiants en Master 2 depuis 2016 (1 à 33% d’encadrement, 4 à 50% et 3 à 
100%) 
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Responsabilités collectives 
 

 
 

2022-2024 
 

2019-2021 
 

2019-2022 
 

2018-2020 
 

2018-2019 
 

 
Depuis 
2018 
2018 
 
 

2017-2018 
 

2017-2021 
 

2016-2020 
 
 

2016 
 

2015-2018 
 

2012 

• Responsabilités scientifiques 
 

Coordinateur du projet inter-Carnot EFFINOX (Qualiment/Plant2Pro) 
 

Coordinateur de l’ANR Jeune Chercheur GreenDeconta 
 

Membre élu du conseil scientifique d’AgroSup Dijon 
 

Responsable scientifique du projet de maturation IDLux 
 

Responsable scientifique d’un projet collaboratif de recherche avec la société 
Nextbiotix 

Co-directeur de l’équipe PMB de l’UMR PAM 
 
Membre du comité d’organisation du colloque « Lutter contre les flores 
pathogènes et d’altération des industries alimentaires » 
 

Porteur d’un projet scientifique AgroSup Dijon 
 

Coordinateur d’une tâche sur l’ANR DOPEOS 
 

Responsable de l’axe transversal de recherche « Oxydation des micro-
organismes, des aliments et du vin » au sein de l’UMR PAM 
 

Responsable scientifique du projet Carnot Qualiment « Anastab » 
 

Responsable d’un projet campus PHC-Osmose entre la France et la Lettonie. 
 

Membre du comité d’organisation du congrès international « Dijon Domains » 
  

 

Depuis 
2018 
 

Depuis 
2017 
 
 

Depuis 
2016 

• Responsabilités pédagogiques 
Coordonnateur de la formation d’ingénieur par apprentissage d’AgroSup Dijon 
puis de L’Institut Agro Dijon 
 

Responsable de l’unité d’enseignement « Food Processes and Emerging 
Technologies » dans le master international MP² (Microbiology and 
Physicochemistry for food and wine Processes) 
 

Responsable du module d’enseignement de thermodynamique à AgroSup Dijon 
puis à L’Institut Agro Dijon 
 

 
Bilan de la valorisation Scientifique 
 

• 55 communications lors de congrès ou workshops  

• 1 chapitre d’ouvrage  

• 3 brevets et 1 savoir-faire secret (dont 1 brevet et 1 savoir-faire secret licenciés) 

• 37 articles publiés dans des revues scientifiques à comité de lecture (40,5% dans les deux 
premiers auteurs et 13,5% dans les deux derniers auteurs), facteur d’impact moyen : 4,9. 
 

 Web of Science Research Gate Google Scholar 

Nombre de citations 903 1136 1379 

h-index 16 17 17 

h/n (n=13) 1,2 1,3 1,3 
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2.2. Production scientifique 

2.2.1. Publications dans des revues scientifiques internationales à comité de lecture 

1. Pineau, L., Colas, J., Dupont, S., Beney, L., Fleurat‐Lessard, P., Berjeaud, J.-M., Bergès, T., & 
Ferreira, T. (2009). Lipid-Induced ER Stress : Synergistic Effects of Sterols and Saturated Fatty 

Acids. TRAFFIC, 10(6), 673‑690. (IF JCR 2009 : 6,255 - Q1) 

2. Dupont, S., Beney, L., Ritt, J.-F., Lherminier, J., & Gervais, P. (2010). Lateral reorganization of 
plasma membrane is involved in the yeast resistance to severe dehydration. BIOCHIMICA ET 

BIOPHYSICA ACTA-BIOMEMBRANES, 1798(5), 975‑985. (IF JCR 2010 : 4,647 - Q1) 

3. Deguil, J., Pineau, L., Snyder, E. C. R., Dupont, S., Beney, L., Gil, A., Frapper, G., & Ferreira, T. 

(2011). Modulation of Lipid-Induced ER Stress by Fatty Acid Shape. TRAFFIC, 12(3), 349‑362. 
(IF JCR 2011 : 4,919 - Q1) 

4. Dupont, S., Beney, L., Ferreira, T., & Gervais, P. (2011). Nature of sterols affects plasma 
membrane behavior and yeast survival during dehydration. BIOCHIMICA ET BIOPHYSICA ACTA-

BIOMEMBRANES, 1808(6), 1520‑1528. (IF JCR 2011 : 3,99 - Q1) 

5. Dupont, S., Lemetais, G., Ferreira, T., Cayot, P., Gervais, P., & Beney, L. (2012). Ergosterol 

biosynthesis : A fungal pathway for life on land? EVOLUTION, 66(9), 2961‑2968. (IF JCR 2012 : 
4,864 - Q1) 

6. Lemetais, G., Dupont, S., Beney, L., & Gervais, P. (2012). Air-drying kinetics affect yeast 
membrane organization and survival. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 96(2), 

471‑480. (IF JCR 2012 : 3,689 - Q1)  

7. de Sarrau, B., Clavel, T., Zwickel, N., Despres, J., Dupont, S., Beney, L., Tourdot-Maréchal, R., 
& Nguyen-the, C. (2013). Unsaturated fatty acids from food and in the growth medium 
improve growth of Bacillus cereus under cold and anaerobic conditions. FOOD 

MICROBIOLOGY, 36(2), 113‑122. (IF JCR 2013 : 3,374 - Q1)  

8. da Silva Pedrini, M. R., Dupont, S., de Anchieta Câmara, A., Beney, L., & Gervais, P. (2014). 
Osmoporation : A simple way to internalize hydrophilic molecules into yeast. APPLIED 

MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 98(3), 1271‑1280. (IF JCR 2014 : 3,848 - Q1)  

9. Dupont, S., Rapoport, A., Gervais, P., & Beney, L. (2014). Survival kit of Saccharomyces 

cerevisiae for anhydrobiosis. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 98(21), 8821‑
8834. (IF JCR 2014 : 3,848 - Q1) 

10. de Câmara, A. A., Dupont, S., Beney, L., Gervais, P., Rosenthal, A., Correia, R. T. P., & Pedrini, 
M. R. da S. (2016). Fisetin yeast-based bio-capsules via osmoporation : Effects of process 
variables on the encapsulation efficiency and internalized fisetin content. APPLIED 

MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 100(12), 5547‑5558. (IF JCR 2016 : 3,420 – Q2)  

11. García-Marqués, S., Randez-Gil, F., Dupont, S., Garre, E., & Prieto, J. A. (2016). Sng1 associates 
with Nce102 to regulate the yeast Pkh–Ypk signalling module in response to sphingolipid 
status. BIOCHIMICA ET BIOPHYSICA ACTA-MOLECULAR CELL RESEARCH, 1863(6, Part A), 1319

‑1333. (IF JCR 2016 : 4,521 - Q1)  
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12. Ragon, M., Minh, H. N. T., Guyot, S., Loison, P., Burgaud, G., Dupont, S., Beney, L., Gervais, P., 
& Perrier-Cornet, J.-M. (2016). Innovative High Gas Pressure Microscopy Chamber Designed 

for Biological Cell Observation. MICROSCOPY AND MICROANALYSIS, 22(1), 63‑70. (IF JCR 

2016 : 1,891 - Q2)  

13. Meneghel, J., Passot, S., Dupont, S., & Fonseca, F. (2017). Biophysical characterization of the 
Lactobacillus delbrueckii subsp bulgaricus membrane during cold and osmotic stress and its 
relevance for cryopreservation. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 101(4), 1427

‑1441. (IF JCR 2017 : 3,34 - Q2)  

14. Allouche, R., Dupont, S., Charriau, A., Gervais, P., Beney, L., & Chambin, O. (2018). Optimized 
tableting for extremely oxygen-sensitive probiotics using direct compression. INTERNATIONAL 

JOURNAL OF PHARMACEUTICS, 538(1‑2), 14‑20. (IF JCR 2018 : 4,213 - Q1)  

15. Grangeteau, C., Lepinois, F., Winckler, P., Perrier-Cornet, J.-M., Dupont, S., & Beney, L. (2018). 
Cell Death Mechanisms Induced by Photo-Oxidation Studied at the Cell Scale in the Yeast 
Saccharomyces cerevisiae. FRONTIERS IN MICROBIOLOGY, 9. (IF JCR 2018 : 4,259 - Q1)  

16. Grangeteau, C., Yahou, F., Everaerts, C., Dupont, S., Farine, J.-P., Beney, L., & Ferveur, J.-F. 
(2018). Yeast quality in juvenile diet affects Drosophila melanogaster adult life traits. 
SCIENTIFIC REPORTS, 8. (IF JCR 2018 : 4,011 - Q1)  

17. Medeiros, F. G. M., Correia, R. T. P., Dupont, S., Beney, L., & Pedrini, M. R. S. (2018). Curcumin 
and fisetin internalization into Saccharomyces cerevisiae cells via osmoporation : Impact of 
multiple osmotic treatments on the process efficiency. LETTERS IN APPLIED MICROBIOLOGY, 

67(4), 363‑369. (IF JCR 2018 : 1,805 - Q3)  

18. Cavalaro, R. I., da Cruz, R. G., Dupont, S., Bell, J. M. L. N. de M., & Vieira, T. M. F. de S. (2019). 
In vitro and in vivo antioxidant properties of bioactive compounds from green propolis 
obtained by ultrasound-assisted extraction. FOOD CHEMISTRY-X, 4. (IF JCR 2020 : 5,182 - Q1)  

19. da Cruz, R. G., Beney, L., Gervais, P., de Lira, S. P., Ferreira de Souza Vieira, T. M., & Dupont, 
S.* (2019). Comparison of the antioxidant property of acerola extracts with synthetic 

antioxidants using an in vivo method with yeasts. FOOD CHEMISTRY, 277, 698‑705. (IF JCR 
2019 : 6,306 - Q1)  

20. Macedo de Medeiros, F. G., Dupont, S., Beney, L., Roudaut, G., Hoskin, R. T., & da Silva Pedrini, 
M. R. (2019). Efficient stabilisation of curcumin microencapsulated into yeast cells via 

osmoporation. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 103(23‑24), 9659‑9672. (IF 

JCR 2019 : 3,53 - Q2)  

21. Rapoport, A., Golovina, E. A., Gervais, P., Dupont, S., & Beney, L. (2019). Anhydrobiosis : Inside 

yeast cells. BIOTECHNOLOGY ADVANCES, 37(1), 51‑67. (IF JCR 2019 : 10,744 - Q1)  

22. Bodzen, A., Iaconelli, C., Charriau, A., Dupont, S., Beney, L., & Gervais, P. (2020). Specific 
Gaseous Conditions Significantly Improve Lactobacillus casei and Escherichia coli Survival to 
Freeze Drying and Rehydration. APPLIED FOOD BIOTECHNOLOGY, 7(1), 2+.  

23. Dupas, S., Neiers, F., Granon, E., Rougeux, E., Dupont, S., Beney, L., Bousquet, F., Shaik, H. A., 
Briand, L., Wojtasek, H., & Charles, J.-P. (2020). Collisional mechanism of ligand release by 
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Bombyx mori JHBP, a member of the TULIP/Takeout family of lipid transporters. INSECT 
BIOCHEMISTRY AND MOLECULAR BIOLOGY, 117. (IF JCR 2020 : 4,714 - Q1)  

24. Raise, A., Dupont, S.*, Iaconelli, C., Caliri, C., Charriau, A., Gervais, P., Chambin, O., & Beney, 
L. (2020). Comparison of two encapsulation processes to protect the commensal gut probiotic 
bacterium Faecalibacterium prausnitzii from the digestive tract. JOURNAL OF DRUG DELIVERY 
SCIENCE AND TECHNOLOGY, 56(A). (IF JCR 2020 : 3,981 - Q2)  

25. Bodzen, A., Jossier, A., Dupont, S., Mousset, P.-Y., Beney, L., Lafay, S., & Gervais, P. (2021a). 
Increased Survival of Lactococcus lactis Strains Subjected to Freeze-Drying after Cultivation in 
an Acid Medium : Involvement of Membrane Fluidity. FOOD TECHNOLOGY AND 
BIOTECHNOLOGY, 59(4). (IF JCR 2021 : 2,33 – Q3)  

26. Bodzen, A., Jossier, A., Dupont, S., Mousset, P.-Y., Beney, L., Lafay, S., & Gervais, P. (2021b). 
Design of a new lyoprotectant increasing freeze-dried Lactobacillus strain survival to long-term 
storage. BMC BIOTECHNOLOGY, 21(1), 66. (IF JCR 2021 : 3,329 - Q3)  

27. Dupont, S.*, Fleurat-Lessard, P., Cruz, R. G., Lafarge, C., Grangeteau, C., Yahou, F., Gerbeau-
Pissot, P., Abrahão Júnior, O., Gervais, P., Simon-Plas, F., Cayot, P., & Beney, L. (2021). 
Antioxidant Properties of Ergosterol and Its Role in Yeast Resistance to Oxidation. 
ANTIOXIDANTS, 10(7), 1024. (IF JCR 2021 : 7,675 - Q1)  

28. Guyot, S., Pottier, L., Bertheau, L., Dumont, J., Dorelle Hondjuila Miokono, E., Dupont, S., 
Ragon, M., Denimal, E., Marin, A., Hallsworth, J. E., Beney, L., & Gervais, P. (2021). Increased 
xerotolerance of Saccharomyces cerevisiae during an osmotic pressure ramp over several 
generations. MICROBIAL BIOTECHNOLOGY, 14(4), 1445-1461. (IF JCR 2021 : 6,575 - Q1)  

29. Ribert, P., Dupont, S., Roudaut, G., & Beney, L. (2021). Effect of devitrification on the survival 
and resistance of dried Saccharomyces cerevisiae yeast. APPLIED MICROBIOLOGY AND 

BIOTECHNOLOGY, 105, 6409‑6418. (IF JCR 2021 : 5,56 - Q1)  

30. Zoz, F., Guyot, S., Grandvalet, C., Ragon, M., Lesniewska, E., Dupont, S., Firmesse, O., 
Carpentier, B., & Beney, L. (2021). Management of Listeria monocytogenes on Surfaces via 
Relative Air Humidity : Key Role of Cell Envelope. FOODS, 10(9), 2002. (IF JCR 2021 : 5,561 – 
Q1)  

31. de Andrade, E. W. V., Dupont, S., Beney, L., Hoskin, R. T., & da Silva Pedrini, M. R. (2022a). 
Osmoporation is a versatile technique to encapsulate fisetin using the probiotic bacteria 
Lactobacillus acidophilus. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 106, 1031-1044. (IF 
JCR 2021 : 5,56 - Q1)  

32.  Lang, E., Thery, T., Peltier, C., Colliau, F., Adamuz, J., Grangeteau, C., Dupont, S.*, & Beney, L. 
(2022). Ultra-high irradiance (UHI) blue light : Highlighting the potential of a novel LED-based 
device for short antifungal treatments of food contact surfaces. APPLIED MICROBIOLOGY AND 

BIOTECHNOLOGY, 106(1), 415‑424. (IF JCR 2021 : 5,56 - Q1)  

33.  de Andrade, E.W.V., Dupont, S., Beney, L., da Silva, E.S., Hoskin, R. T., & da Silva Pedrini, M. R. 
(2022b). Techno-functionality of fisetin-enriched yoghurt fermented with Lactobacillus 
acidophilus bio-capsules produced via osmoporation. SYSTEMS MICROBIOLOGY AND 
BIOMANUFACTURING, 2, 743-749. (Pas d’IF car journal créé en 2021) 
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34. Phung, T-T-T., Gerometta M., Chanut J., Raise A., Urena M., Dupont S., Beney L. & Karbowiak 
T. (2022). Comprehensive approach to the protection and controlled release of extremely 
oxygen sensitive probiotics using edible polysaccharide-based coatings. INTERNATIONAL 
JOURNAL OF BIOLOGICAL MACROMOLECULES, 218, 706-719. (IF JCR 2021 : 8,025 – Q1) 

35. de Andrade, E. W. V., Dupont, S., Beney, L., Lobo de Souza, M., Hoskin, R. T., & da Silva Pedrini, 
M. R. (2022c). Sonoprocessing is an effective strategy to encapsulate fisetin into 
Saccharomyces cerevisiae cells. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 106, 7461-
7475. (IF JCR 2021 : 5,56 - Q1) 

36. Ragon, M., Bertheau, L., Dumont, J., Bellanger, T., Grosselin, M., Basu, M., Pourcelot, E., 
Horrigue, W., Denimal, E., Marin, A., Vaucher, B., Berland, A., Lepoivre, C., Dupont S., Beney L., 
Davey, H.M. & Guyot, S. (2023). The Yin-Yang of the Green Fluorescent Protein: Impact on 
Saccharomyces cerevisiae stress resistance. JOURNAL OF PHOTOCHEMISTRY AND 
PHOTOBIOLOGY B, 238(112603). (IF JCR 2021 : 6,814 – Q1) 

37. Thery, T., Grangeteau, C., Beney, L., Dupont, S.*(2023). Sporicidal efficiency of an ultra-high 
irradiance (UHI) near UV/visible light treatment: an example of application to infected 
mandarins. FOOD CONTROL, 147(109568). (IF JCR 2021 : 6,652 – Q1) 

* Publications en auteur correspondant 

 

2.2.2. Publication dans des revues scientifiques sans comité de lecture 

1. Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2016). 

Nouvelles stratégies de stabilisation des bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène : cas du 

probiotique Faecalibacterium prausnitzii. STP Pharma pratiques. 26(2) : 105-107. 

 

2.2.3. Chapitre d’ouvrage 

1. Dupont S. *, Beney L. (2018). Use of gases in microorganism preservation processes. Gases in 

Agro-Food Processes, 1st Edition. Elsevier. 

 

2.2.4. Produits scientifiques à destination de professionnels ou du grand public 

1. Beney L., Dupont S., Gervais P. (2012). Maîtrise des activités et de la viabilité microbiennes 
par le contrôle de l’hydratation. Industries Alimentaires et Agricoles – Dossier spécial : l’eau 
dans les aliments N° 11/12 2012. 

2. Dupont S., Beney L., Gervais P. (2013). Conservation à long terme de systèmes biologiques 
viables et fonctionnels. Techniques de l’Ingénieur. Référence F3480 

3. Dupont S., Moundanga S., Grangeteau C., Beney L. (2018). Comprendre les moisissures 
alimentaires pour mieux les contrôler. Vidéo de vulgarisation : 
https://www.youtube.com/watch?v=RW4Ru9bHrCs (36826 vues au 25/07/2023) 

https://www.youtube.com/watch?v=RW4Ru9bHrCs
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4. Valade R., Grangeteau C., Cabeza-Orcel P., Beney L., Dupont S., Martini P. (2021). La lumière 
à ultra-haute intensité, une technologie émergente. Perspectives agricoles. N° 497 : 60-62. 

 

2.2.5. Communications lors de congrès 

1. Dupont S., Thery T., Grangeteau C., Beney L. (2023). Microbial inactivation by the use of ultra 
high irradiance blue light. International Congress on Engineering and Food (ICEF14). Nantes, 
France. (communication orale) 
 

2. Guyot S., Zoz F., Grandvalet C., Dupont S., Ragon M., Firmesse O., Beney L. (2023). Control of 
Listeria monocytogenes present on surfaces by managing the Relative Humidity of the air. 
International Congress on Engineering and Food (ICEF14). Nantes, France. (communication 
affichée) 
 

3. Ragon M., Belliot G., de Rougemont A., Estienney M., Dupont S., Beney L., Guyot S. (2022). Le 
bactériophage MS2 : un surrogate du norovirus humain à l’épreuve de procédés de 
décontamination thermique ou lumineux à ultra haute intensité ? Congrès de la Société 
Française de Génie des Procédés. Toulouse, France. (communication orale) 

 
4. Dupont S., Thery T., Grangeteau C., Beney L. (2022). Décontamination microbienne par 

l’utilisation de la lumière bleue à ultra-haute intensité. Congrès de la Société Française de 
Génie des Procédés. Toulouse, France. (communication affichée) 

 
5. Beney L., Raise A., Chambin O., Dupont S. (2022). Développement et optimisation d’un 

procédé de production de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène pour leur exploitation 
industrielle. Congrès de la Société Française de Génie des Procédés. Toulouse, France. 
(communication affichée) 
 

6. Chambin O., Moundanga S., Dupont S., Allouche R., Zupan N., Muschert S., Beney L. (2022). 
Soft-tableting: a mean to increase stability of probiotics. 2nd edition of the virtual International 
Conference « Plant productivity and food safety: Soil science, Microbiology, Agricultural 
Genetics and Food quality ». Torun, Pologne. (communication orale) 
 

7. Thery T., Grangeteau C., Beney L., Dupont S. (2021). Lumière bleue à ultra-haute irradiance 
(UHI) : promesses d’une technologie dans la décontamination microbienne et la préservation 
d’aliments ?. Microbes - 16ème Congrès National de SFM. Nantes, France. (communication 
affichée) 
 

8. Adamuz J., Denimal E., Grangeteau C., Dupont S., Beney L. (2021). A new method for analysing 
the dynamics of individual responses in a stressed yeast population by coupling microscopy 
video sequence acquisition and image analysis. Microbes -16ème Congrès National de SFM. 
Nantes, France. (communication affichée) 
 

9. Ribert P., Beney L., Roudaut G., Dupont S. (2021). Understanding the thermal resistance of 
ADY by differential scanning calorimetry approach. International Conference on Yeast 
Biotechnology and Biology (ICYBB), distanciel. (communication orale – Prix de la meilleure 
communication orale) 
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10. Raise A., Dupont S., Chambin O., Tourdot-Maréchal R., Beney L. (2020). Fermentations 
innovantes pour l’alimentation du futur. 8èmes Rencontres de l'Institut Carnot Qualiment. 
Paris, France. (communication orale) 
 

11. Grangeteau C., Adamuz J., Thery T., Lang E., Dupont S., Beney L. (2019). La photo-oxydation 
par lumière bleue à haute intensité : Une voie prometteuse pour le développement d’un 
procédé de décontamination microbienne. Congrès de la Société Française de Génie des 
Procédés. Nantes, France. (communication orale) 
 

12. Raise A., Vaucher B., Jouffrey C., Chambin O., Beney L., Karbowiak T. and Dupont S. (2019). 
New approach to study the probiotic rehydration and controlled release from encapsulation 
matrixes thanks to dye. ISOPOW XIV. Dijon, France. (communication affichée) 

 
13. Bodzen A., Jossier A., Dupont S., Mousset P.Y., Beney L., Lafay S., Gervais P. (2019). The 

growth medium: a critical parameter for lactic acid bacteria survival to freeze-drying. 
Microbiotec’19. Coimbra, Portugal. (communication orale) 
 

14. Grangeteau C., Thery T., Adamuz J., Dupont S., Beney L. (2019). High-intensive photo-
oxidation based on visible light as a promising mean to develop microbial decontamination 
process. Food And Biosystem Engineering International Conference. Heraklion, Grèce. 
(communication orale) 
 

15. Raise A., Dupont S., Allouche R., Charriau A., Gervais P., Chambin O. and Beney L. (2019). 
Tableting: an interesting process to stabilize a probiotic extremely sensitive to oxygen. 
XVIIème Congrès de la Société Française de Génie des Procédés (SFGP). Nantes, France. 
(communication orale) 
 

16. Raise A., Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2018). 
Stratégies d’encapsulation de bactéries probiotiques extrêmement sensibles à l’oxygène. 
24ème Forum des Jeunes Chercheurs. Besançon, France. (communication affichée – prix du 
meilleur poster) 
 

17. Bodzen A., Iaconelli C., Charriau A., Dupont S., Beney L., Gervais P. (2018). Specific gaseous 
conditions significantly improve Lactobacillus casei ATCC334 and Escherichia coli K12 survival 
to freeze-drying. 24ème Forum des Jeunes Chercheurs. Besançon, France. (communication 
orale) 
 

18. Raise A., Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2018). 
Stratégies d’encapsulation de bactéries probiotiques extrêmement sensibles à l’oxygène. 
39ème congrès du G.F.H.G.N.P. Dijon, France. (communication affichée) 
 

19. Dupont S., Iaconelli C., Calieri C., Raise A., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2017). 
Production et stabilisation de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène : cas du 
probiotique Faecalibacterium prausnitzii. 16ème Congrès de la Société Française de Génie des 
Procédés, Nancy, France. (communication affichée) 
 

20. Raise A., Dupont S., Allouche R., Gervais P., Beney L. and Chambin O. (2019). Comparison of 
different dosage forms to deliver extremely oxygen-sensitive probiotics. The 3rd European 
Conference on Pharmaceutics. Bologne, Italie. (communication orale) 
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21. Verstraeten S., Raise A., Robert V., Gervais P., Julliand V., Chambin O., Jouffrey C., Langella P., 

Dupont S., Beney L., Thomas M. (2018). The viability and functionality of F. prausnitzii strains 
grown in a new confidential growth medium. 6th World Congress on Targeting Microbiota. 
Porto. Portugal. (communication affichée). 
 

22. Raise A., Dupont S., Allouche R., Gervais P., Beney L., Chambin O. Different Strategies to 
Stabilize Extremely Oxygen-Sensitive Probiotics. (2018). 3rd International Conference on 
Agriculture and Agro-Industry. Chiang Rai, Thailande. (communication orale) 
 

23. Dupont S., Charriau A., Raise A., Chambin O., Gervais P., Beney L. (2017). Challenges in the 
large scale production of anaerobic bacteria. Pharmabiotics Global, Paris, France. 
(communication orale invitée) 
 

24. Allouche R., Dupont S., Charriau A., Gervais P., Beney L., Chambin O. (2017). Stabilization of 
probiotic sensitive to oxygen by direct compression. 2nd European Conference on 
Pharmaceutics, Cracovie, Pologne. (communication affichée) 
 

25. Raise A., Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2017). 
Stratégies d’encapsulation de bactéries probiotiques extrêmement sensibles à l’oxygène. 
13ème Congrès de la Société Française de Microbiologie. Paris, France. (communication 
orale) 
 

26. Chambin O., Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Beney L. (2016). Different 
Encapsulation Strategies to stabilize Extremly Oxygen-sensitive Bacteria: Case of the Probiotic 
Faecalibacterium prausnitzii. 4th Congress on Innovation in Drug Delivery, Antibes-Juan-les-
Pins, France. (communication affichée) 
 

27. Dupont S., Lafarge C., Jouffrey C., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2016). A New Antioxidant 
Role for Sterols: the case of Ergosterol. 1st International Symposium on Lipid Oxidation and 
Antioxidants, Porto, Portugal. (communication affichée) 
 

28. Gonçalves da Cruz R., Lira S.P., Vieira T.M.S., Dupont S., Beney L. (2016). Use of Wild-type and 
Mutant of Saccharomyces cerevisiae as an Antioxidant Activity Method for Acerola Extract 
from Brazil. 1st International Symposium on Lipid Oxidation and Antioxidants, Porto, Portugal. 
(communication affichée) 
 

29. Dupont S., Iaconelli C., Caliri C., Charriau A., Gervais P., Chambin O., Beney L. (2015). 
Nouvelles stratégies de stabilisation des bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène : cas du 
probiotique Faecalibacterium prausnitzii. Colloque “Encapsulation/vectorisation de 
molécules actives”, Dijon, France. (communication orale) 
 

30. Dupont S., Lafarge C., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2015). The unexpected role of ergosterol 
in yeast adaptation to hydric fluctuations. ISSY 32 – International specialized symposium on 
yeasts, Perugia, Italie. (communication orale) 
 

31. Dupont S., Lafarge C., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2015). A new antioxidant role for sterols: 
the case of ergosterol. ISSY 32 – International specialized symposium on yeasts, Perugia, Italie. 
(communication affichée) 
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32. Dupont S. (2015). Compréhension des mécanismes de résistance de S. cerevisiae pour le 

développement de procédés de maîtrise des contaminations fongiques. Workshop AgroSup 
Dijon Produire, transformer, commercialiser, distribuer, consommer autrement, Dijon, 
France. (communication orale) 
 

33. Dupont S. (2014). Compréhension des mécanismes de résistance à la déshydratation de 
Saccharomyces cerevisiae : application à la préservation ou la destruction de levures. 
Colloque Flores Microbiennes d’Intérêt, Dijon, France. (communication orale invitée) 
 

34. Dupont S. (2014). L’ergostérol : une molécule clé dans le passage d’une vie aquatique à une 
vie terrestre chez les champignons. Journée de Rencontre avec les lycéens organisée par 
Agrale Dijon, Dijon, France. (communication orale) 
 

35. Dupont S., Gervais P., Beney L. (2014). Lateral reorganization of yeast plasma membrane is 
involved in the yeast resistance to severe dehydration. New Frontiers in Anhydrobiosis, 
Pornichet, France. (communication affichée) 
 

36. Dupont S., Ferreira T., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2014). Key role of ergosterol in yeast 
adaptation to anhydrobiosis. New Frontiers in Anhydrobiosis, Pornichet, France. 
(communication orale) 
 

37. Vo-van Q.B., Beney L., Dupont S., Tourdot-Marechal R. (2013). Rôle des stérols dans la 
réponse à un stress éthanol chez la levure Saccharomyces cerevisiae. Forum des Jeunes 
Chercheurs, Dijon, France. (communication affichée) 
 

38. Dupont S., Iaconelli C., Gervais P., Beney L. (2012). Ergosterol-rich microdomains: 
antioxidative islets in yeast plasma membrane? Dijon Domains, Dijon, France (communication 
orale) 
 

39. Dupont S., Gervais P., Beney L. (2012). Role of nature and lateral organization of sterols on 
the yeast resistance to extreme dehydration. Dijon Domains, Dijon, France (communication 
affichée) 
 

40. Dupont S., Lemetais G., Ferreira T., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2012). Rôle clé de 
l’ergostérol dans la résistance des levures aux perturbations hydriques. Workshop 
Microbiologie - Interactions des microorganismes avec leurs environnements : circulation, 
adaptation, Dijon, France (communication orale invitée)  
 

41. Dupont S., Lemetais G., Ferreira T., Cayot P., Gervais P., Beney L. (2012). The key role of 
ergosterol in the resistance of yeasts to water stress. Microbial Stress : From Molecules to 
Systems, Belgirate, Italie. (communication orale) 
 

42. Dupont S., Gervais P., Beney L. (2012). Lateral reorganization of yeast plasma membrane is 
involved in the yeast resistance to severe dehydration. Microbial Stress : From Molecules to 
Systems, Belgirate, Italie. (communication affichée - 3ème prix de la meilleure communication 
affichée du congrès) 
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43. Dupont S., Gervais P., Beney L. (2011). Rôle de l’ergostérol dans la résistance des levures à la 
déshydratation. Forum des Jeunes Chercheurs, Dijon, France. (communication orale - Prix de 
la meilleure communication orale de la section Microbiologie-Alimentation) 
 

44. Dupont S., Gervais P., Beney L. (2011). Role of Sterol Organization and Nature on the 
Resistance of Yeast to Extreme Dehydration. 1st International CIGR Workshop on Food Safety: 
Advances and Trends, Dijon, France. (communication affichée) 

45. Beney L., Dupont S., Gervais P. (2011). Influence of Hydration Changes on the Resistance of 
Microorganisms: Implication in the Decontamination of Dried Foods. 1st International CIGR 
Workshop on Food Safety: Advances and Trends, Dijon, France. (communication orale) 
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2.2.6. Brevets et savoir-faire secret 

1. Savoir-faire secret LELISTA (2017) : Protocole de production de suspensions microbiennes à 
l’état liquide avec longues durées de conservation. Savoir-faire déposé à la SATT-Grand Est 
(SAYENS).  Exploitation par Licence exclusive par le Centre Œnologique de Bourgogne 
(Beaune). 

2. Brevet d’invention (FR3084262B1) (2021) : Procédé d’élimination de micro-organismes 
présents dans et/ou à la surface d’un matériau à décontaminer. Exploitation par licence par 
la société Pholia (Brevet étendu à l’international (EP3829654A1 et WO2020020591A1)). 

3. Brevet d’invention (FR3108122A1) (2021) : Milieu de culture alimentaire. Ce brevet décrit 
l’utilisation d’un milieu de culture de qualité alimentaire pour la production de bactéries 
lactiques destinées à une utilisation alimentaire ou pharmaceutique. 

4. Brevet d’invention (FR3118059A1) (2022) : Milieu de culture, procédé de fabrication et 
procédé de culture bactérienne. Ce brevet décrit la fabrication d’un milieu et les conditions 
de culture pour la production de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène (Brevet étendu 
à l’international (WO2022129616A1)). 
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2.3. Activités scientifiques annexes 

2.3.1. Activités d’expertise scientifique 

• 2017 : Évaluation d’un projet ECOS (Évaluation-orientation de la Coopération Scientifique) 

– Programme de coopération et de partenariat scientifique France-Mexique. 

• 2018 : Évaluation d’un projet ECOS (Évaluation-orientation de la Coopération Scientifique) 

– Programme de coopération et de partenariat scientifique France-Mexique. 

• 2022 : Expertise dossiers BQR 2022 - Recherche en Réseau 

• 06/2022 : Expertise projet MITACS Accélération (Canada) 

• 05/2023 : Expertise projet MITACS Accélération (Canada) 

 

2.3.2. Membre de comité de thèse et chercheur référent de l’école doctorale 

• 2016-2020 : Membre du comité de thèse de Daniel ZAVALA ORTIZ (Université de Lorraine, 

École doctorale SIMPPE - SCIENCES ET INGENIERIES DES MOLECULES, DES PRODUITS, DES 

PROCEDES ET DE L'ÉNERGIE) 

• 2016-2018 : Membre du comité de thèse de Li MENGYAO (Université de Lorraine, École 

doctorale SIMPPE - SCIENCES ET INGENIERIES DES MOLECULES, DES PRODUITS, DES 

PROCEDES ET DE L'ÉNERGIE) 

• Depuis 2016 : Chercheur référent pour des doctorants de l’école doctorale 

Environnements-Santé de l’Université de Bourgogne Franche-Comté 

 

2.3.3. Activité éditoriale 

• Membre du comité éditorial du journal Foods, section Food Microbiology 

• Reviewers dans Food Microbiology, Frontiers in Bioengineering and Biotechnology, Foods, 

Cell Biology International, Frontiers in Genetics, Food Control, Applied and Environmental 

Microbiology. 
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2.4. Activités pédagogiques 

2.4.1. Contexte d’exercice de l’activité d’enseignement 

Concernant mon activité d’enseignement depuis mon recrutement comme Maître de Conférences 

à AgroSup Dijon, j’appartiens au département des Sciences de l’Ingénieur et des Procédés (DSIP). 

AgroSup Dijon devenue l’Institut Agro Dijon en 2022 est une école d’ingénieur qui dispense un 

enseignement autour des sciences agronomiques et des sciences des aliments. L’enseignement 

de l’Institut Agro Dijon repose sur quatre départements qui chacun d’eux comporte plusieurs 

Unités Pédagogiques (UP) (Figure 1). 

 

 

 

 

 

 

Figure 1. Structure et organisation des départements d'enseignement de l'Institut Agro Dijon. 

Mon poste de Maître de Conférences est rattaché à l’UP Génie des Procédés Alimentaires. 

J’enseigne cependant également dans l’UP Base de Génie des Procédés.  

2.4.2. Volumes, répartition des différents types d’enseignement et publics concernés 

Depuis mon recrutement, mon service d’enseignement a sensiblement évolué au cours des 

années (Figure 2). Il a augmenté entre 2016 et 2018 pour atteindre 309 hTD puis a ensuite diminué 

autour de 250 hTD suite à une demande de ma part pour pouvoir retrouver plus de temps à 

consacrer à la recherche. 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 2. Évolution du volume de mon service d’enseignement sur la période 2016-2022. 
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Mon enseignement comporte des cours magistraux, des travaux dirigés et des travaux pratiques. 

Depuis le début de ma carrière, la part dédiée aux travaux pratiques se réduit en faveur des cours 

magistraux et des travaux dirigés. Mon service d’enseignement est complété par différentes 

activités telles que le suivi d’étudiants en stage et la participation à des jurys. Depuis 2018, 30 h 

équivalent TD (hTD) sont intégrées à mon service d’enseignement pour la coordination de la 

formation d’ingénieur agro-alimentaire par apprentissage de l’Institut Agro Dijon. La répartition 

entre les différents types d’enseignement sur la période 2016-2021 est présentée dans la Figure 

3 

.  

 

 

 

 

 

Figure 3. Répartition de mon service d’enseignement sur la période 2016-2022. 

Mon enseignement est principalement réalisé dans les formations d’ingénieur de l’Institut Agro 

Dijon. À titre d’exemple, sur l’année universitaire 2021/2022, environ 90% de mon service réalisé 

face à des étudiants concernait ces formations. Les 10% restants concernaient des enseignements 

réalisés en Master 1 Nutrition et Sciences des Aliments (Université de Bourgogne) et dans le 

Master 2 international Microbiology and Physicochemistry for food and wine Processes (MP²) 

(Tableau 1).  
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Tableau 1. Enseignements dispensés face aux étudiants pour l’année 2021/2022. Dans les intitulés de formation, 1A et 2A 
correspondent aux étudiants ingénieurs de 1ère et 2ème année, respectivement. 

 

 

2.4.3. Gestion et animation de l’enseignement  

Différentes missions collectives en lien avec l’enseignement m’ont été confiées depuis mon 

recrutement comme Maître de Conférences. Les principales missions sont listées ci-dessous : 

• Depuis septembre 2016 : Responsable du module d’enseignement de thermodynamique 

à AgroSup Dijon puis à l’Institut Agro Dijon 

• Depuis septembre 2017 : Responsable de l’unité d’enseignement « Food Processes and 

Emerging Technologies » dans le Master recherche international MP² 

• Depuis septembre 2018 : Coordonnateur de la formation Ingénieur agro-alimentaire par 

apprentissage AgroSup Dijon puis à l’Institut Agro Dijon. 
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3. Activités de recherche 
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3.1. Introduction 

Il y a environ 3,5 milliards d’années, les premières formes de vie se développaient sur Terre. 

L’analyse des plus anciens fossiles retrouvés a révélé que ces formes de vie étaient alors 

exclusivement aquatiques et consistaient en des micro-organismes. La capacité d’évolution 

rapide, de par des taux de mutation importants et le transfert horizontal de gènes, a permis aux 

micro-organismes de coloniser ensuite une grande variété de niches écologiques de notre planète. 

La famille des hominidés à laquelle appartient l’Homme moderne est apparue bien plus tard, il y 

a environ 9 millions d’années. L’évolution de l’Homme vers Homo sapiens ne s’est pas déroulée 

en parallèle de celle du monde microbien mais dans une intime interaction. En effet, les micro-

organismes ne sont pas seulement des acteurs du monde qui nous entoure mais certains, dits 

« commensaux », sont aussi hébergés par notre corps. L’accroissement des connaissances sur les 

micro-organismes commensaux a permis de mettre en évidence le rôle du microbiote dans 

diverses fonctions métaboliques de l’Homme (Jandhyala et al. 2015). Cette relation n’est 

cependant pas à sens unique puisque l’environnement créé par l’hôte affecte le microbiote. Ces 

connaissances ont permis de proposer le concept de Chosmo sapiens, selon lequel l’Homme 

moderne a co-évolué depuis ses origines avec le monde microbien avec lequel il est 

indéfectiblement lié. 

La prise de conscience du monde microbien par l’Homme est finalement un événement récent à 

l’échelle de cette interaction originelle. Elle est principalement reliée aux travaux scientifiques 

réalisés à la fin du XVIIème siècle par Antoni van Leeuwenkoek (1632-1723) qui, par ses 

contributions sur l’amélioration des premiers microscopes, a observé et décrit des micro-

organismes pour la première fois. Ce n’est cependant que 200 ans plus tard, avec notamment les 

travaux de Robert Koch (1843-1910) et Louis Pasteur (1822-1895), qu’ont été mis en évidence 

l’implication de ces micro-organismes comme agents de certaines maladies mais aussi comme 

agents de la fermentation des aliments. De ces découvertes sont nées les premières recherches 

visant à développer des technologies de maîtrise des populations microbiennes. Ces technologies 

consistent en des procédés d’inactivation pour les micro-organismes d’altération ou pathogènes 

et en des procédés de production pour les micro-organismes d’intérêt. 

 

3.1.1. Procédés de production et de stabilisation de micro-organismes 

Les micro-organismes d’intérêt comprennent les micro-organismes qui, par leurs activités 

métaboliques et leurs interactions avec d’autres organismes, présentent des bénéfices pour 

l’Homme et l’environnement. La production en bioréacteur de micro-organismes d’intérêt 

remonte au début du XXème siècle. La première fermentation bactérienne réalisée en bioréacteur 

contrôlé a été réalisée en 1916 par Chaim Weizmann (1874-1952) dans le but de produire de 

l’acétone qui était alors utilisée pour la fabrication d’explosifs (Nguyen et al. 2018). Des réacteurs 

à plus grande échelle intégrant des systèmes d’aération ont ensuite été construits pour produire 
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des levures pressées (Becze and Liebmann 1944) (Figure 4). De nos jours, la capacité des réacteurs 

a augmenté jusqu’à des volumes pouvant aller jusqu’au million de litres.  

 

Figure 4. Représentation du système d’aération, développé par Becze et Liebmann, utilisé pour la production de levures à 
grande échelle (Becze and Liebmann 1944). 

Bien que la production de biomasse soit une étape clé dans l’utilisation industrielle de micro-

organismes d’intérêt, elle n’est cependant généralement pas la seule. En effet, la viabilité des 

micro-organismes ne se maintient pas dans le temps si des procédés de préservation ne sont pas 

mis en œuvre pour les stabiliser après leur production. La volonté de conserver des micro-

organismes est apparue lors de la création des premières collections de souches de micro-

organisme, notamment à celles de l’Institut Pasteur et de l’American Type Culture Collection 

créées respectivement en 1887 et 1911. Initialement, le maintien de ces souches de collection 

reposait sur leur repiquage régulier et fastidieux. Selon Jean Binot (1867-1909) alors curateur de 

la collection de l’Institut Pasteur, cette méthode pouvait cependant échouer par contamination 

ou dans les cas où les générations successives aboutissaient à une forme trop « dénaturée » du 

micro-organisme (Gallay-Keller 2021). Cela incita Binot à rechercher des conditions de milieu 

conduisant à une « vie latente » qui pourrait permettre de maintenir les souches sans avoir à 

appliquer la technique de repiquage. Claude Bernard (1813-1878), dans les Leçons sur les 

phénomènes de la vie communs aux animaux et aux végétaux (1878), a décrit quelques années 

plus tôt une forme de « vie latente » qui peut s’observer chez certains animaux (tardigrades, 

rotifères…), végétaux (graines) et ferments (levures) dans leur environnement naturel. Ces 

observations n’étaient cependant pas les premières puisque Leeuwenkoek et Lazzaro Spallanzani 

(1729-1799), entre autres, avaient réalisé des observations similaires. Il fut cependant le premier 

à définir la « vie latente » comme un « état d’indifférence chimique » qu’il définit comme « la 

rupture des relations entre l’être et le milieu, qui restent en face l’un de l’autre, inaltérables et 
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inaltérés ». Les connaissances décrites par Bernard ont probablement nourri la réflexion de Binot 

dans la recherche de conditions conduisant à cet état de « vie latente ». Vers la fin de sa vie, Binot 

avait mis en place des techniques de dessication (pour des formes sporulées de micro-

champignons) et des milieux « neutralisants ». Ces milieux correspondaient à des milieux pauvres 

en nutriments permettant de stopper le développement des micro-organismes mais assurant tout 

de même leur maintien.  

L’étude du froid pour la conservation de cellules et tissus biologiques trouve son origine au XVIIème 

siècle dans les travaux de Robert Boyle (1627-1691). Dans son étude New Experiments and 

Observations Touching Cold (1683), il s’intéresse aux effets de températures négatives sur 

différents animaux. Il pensait alors que certains animaux pouvaient survivre à un cycle de 

congélation-décongélation si l’étape de décongélation était menée doucement. En 1776, 

Spallanzani observe que des spermatozoïdes peuvent conserver leur mobilité après avoir été 

placés dans la neige (Sztein et al. 2018). L’utilisation du froid pour la conservation de cellules 

biologiques prend son véritable essor à la fin du XIXème siècle au travers de travaux sur des globules 

rouges et des spermatozoïdes. Ces travaux ne conduisaient cependant qu’à des taux de survie 

cellulaire très faibles. C’est seulement dans les années 50 où la compréhension des phénomènes 

cellulaires létaux, notamment les effets des perturbations osmotiques induites par la congélation 

sur les membranes cellulaires, et l’utilisation de cryoprotectants tels que le glycérol (Lovelock and 

Polge 1954) ou le DMSO (Lovelock and Bishop 1959) que la congélation a permis de conserver 

avec succès des cellules biologiques d’intérêt, dont des micro-organismes. 

Depuis la mise en œuvre des premières méthodes utilisées pour stabiliser les micro-organismes, 

de nombreux travaux ont cherché à identifier les mécanismes cellulaires permettant la stabilité à 

long terme de cellules biologiques. Que ce soit par le biais de la congélation ou la dessiccation, le 

mécanisme principal de la conservation de cellules biologiques repose sur la vitrification du milieu 

intracellulaire (Sun and Leopold 1997).  L’état vitreux correspond à un état solide amorphe dans 

lequel la diffusion des molécules et les réactions chimiques sont fortement ralenties. 

Contrairement à l’état solide cristallisé qui impose une réorganisation structurale des composants 

de la matrice conduisant à une altération des structures cellulaires, l’état vitrifié permet de 

préserver au mieux ces structures. Les procédés de préservation actuels, par la mise en œuvre de 

transferts d’énergie (apport ou extraction de chaleur) couplés à des transferts de matière 

(déshydratation), permettent d’atteindre cet état vitrifié (Dupont et al. 2013). Les principaux 

procédés utilisés dans la stabilisation sont présentés dans la Figure 5. 
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Figure 5. Schéma des fluctuations hydriques (activité de l’eau / pression osmotique) et thermiques des micro-organismes au 
cours de différents procédés de préservation de micro-organismes (adapté de Beney 2010; Dupont et al. 2013). 

 

3.1.2. Procédés d’inactivation des micro-organismes 

À l’opposé des micro-organismes bénéfiques définis au début du paragraphe précédent, d’autres 

micro-organismes impactent négativement l’Homme et ses activités. Avant l’observation par 

microscopie au XIXème siècle de ces micro-organismes, les expériences de Spallanzani (1765) visant 

à réfuter la théorie de la génération spontanée ont été les premières à montrer qu’un traitement 

thermique (ébullition) d’un milieu nutritif à base d’extraits de viande placé dans un récipient fermé 

était stabilisé alors que le même milieu non traité était transformé par des germes. Plus tard, en 

1795, Nicolas Appert (1749-1841) développa empiriquement l’appertisation, premier procédé de 

traitement thermique d’aliments dans des bouteilles ou bocaux qui permettait de stabiliser leurs 

qualités organoleptiques sur des durées prolongées, notamment en vue de leur transport. 60 ans 

plus tard, Pasteur décrira le principe scientifique de l’influence de la chaleur sur la qualité 

microbiologique des aliments. Il déposa en 1865 un brevet pour un procédé de conservation du 

vin par chauffage qui sera communément appelé pasteurisation. Des dispositifs permettant de 

transférer la chaleur au vin seront rapidement imaginés (Figure 6) et la pasteurisation sera ensuite 

appliquée à d’autres matrices alimentaires.  
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Figure 6. Exemples des premiers dispositifs permettant la pasteurisation du vin (Institut Pasteur). 
 

Quelques années plus tard, les spores bactériennes, formes de résistance à la chaleur de certaines 

bactéries, sont décrites par Koch et Ferdinand Cohn (1828-1898) (Setlow and Johnson 2012). Dans 

la suite de cette description, John Tyndall (1820-1893) développera en 1876 la tyndallisation, 

procédé permettant de détruire ces spores, à l’aide d’une alternance entre des phases de 

chauffage à une température modérée (60 à 70 °C) et des retours à température ambiante. Le 

principe de ce procédé repose sur l’induction de la germination des spores perdant leur capacité 

de résistance à la chaleur par le biais de ce type de traitement thermique. Les formes végétatives 

sont formées pendant le retour à température ambiante et sont ensuite inactivées lors du 

chauffage suivant. Ces alternances sont répétées plusieurs fois pour obtenir un traitement 

efficace.  

Le développement des procédés d’inactivation par l’utilisation de chaleur s’est poursuivi jusqu’à 

notre époque en suivant les évolutions techniques et le développement de dispositifs permettant 

une optimisation des transferts de chaleur (température atteinte, vitesse de transfert, 

homogénéité) aux aliments ou à des matériaux à décontaminer. La caractérisation de l’influence 

du niveau de température sur les cinétiques de destruction microbienne a permis de mettre en 

place différents barèmes « Temps/Température » applicables actuellement pour la 

décontamination des aliments au travers de la pasteurisation et de la stérilisation. La 

pasteurisation permet l’inactivation des micro-organismes à l’exception des formes sporulées et 

est adaptée pour les aliments présentant un pH inférieur à 4, valeur seuil de pH en dessous de 

laquelle les spores ne peuvent germer et se développer. La pasteurisation repose sur l’application 

de traitements thermiques modérés ou de températures élevées sur des temps très courts. La 

stérilisation permet d’inactiver l’ensemble des micro-organismes, y compris les spores. La 

stérilisation peut s’effectuer par tyndallisation ou par l’utilisation de températures très élevées. 

Bien qu’efficaces et largement utilisés, les procédés thermiques d’inactivation microbienne ne 

peuvent cependant être appliqués à tous les types d’aliments et peuvent conduire à une 

dégradation des propriétés organoleptiques et nutritionnelles. Des alternatives ont donc été 

recherchées afin d’assurer la qualité microbiologique des aliments. Parmi ces alternatives se 
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trouvent principalement les hautes pressions, les rayonnements électromagnétiques (UV, gamma) 

ou bien encore l’utilisation de molécules chimiques. 

Les mécanismes létaux des procédés et techniques utilisés pour inactiver les micro-organismes 

reposent sur l’altération des structures et des macromolécules cellulaires conduisant à une perte 

d’activité et à la mort des micro-organismes. La membrane plasmique des micro-organismes, de 

par sa position à l’interface entre le milieu intracellulaire et l’environnement extérieur, est une 

des cibles majeures des traitements de décontamination.  

La membrane plasmique est composée de lipides disposés en double feuillets et de protéines. La 

membrane plasmique des micro-organismes est associée à une structure plus externe, la paroi, 

dont la composition et la structure varie en fonction du type de micro-organismes (Figure 7). Au-

delà du rôle de barrière liée à son hemi-perméabilité (perméabilité à l’eau mais pas aux solutés), 

la membrane plasmique intervient dans une variété de processus biologiques indispensables au 

métabolisme cellulaire tels que les phénomènes de transport, la transduction de signaux ou 

encore les processus de conversion d’énergie (van der Rest et al. 1995). La viabilité des micro-

organismes repose donc sur l’intégrité de cette structure. 

 

Figure 7. Structure de la paroi cellulaire de bactéries Gram positif (a), de bactéries Gram négatif (b), de mycobactéries (c) et 
de champignons incluant les levures (d) (Brown et al. 2015). 
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3.1.3. Développement actuel et optimisation des procédés microbiologiques 

Bien que les procédés microbiologiques aient considérablement évolué depuis la découverte des 

micro-organismes, la recherche dans ce domaine est toujours très active dans le but d’optimiser 

des procédés existants ou de développer des nouveaux procédés permettant de répondre à de 

nouveaux enjeux et à de nouvelles attentes sociétales. 

3.1.3.1. Production et stabilisation de micro-organismes d’intérêt 

Concernant les micro-organismes bénéfiques, bien que les conditions de production industrielle 

soient maitrisées pour une partie d’entre eux, ces conditions n’ont pas encore été définies pour 

d’autres. C’est notamment le cas pour les micro-organismes qui ont été découverts et caractérisés 

récemment, comme par exemple la bactérie Faecalibacterium prausnitzii. F. prausnitzii est une 

bactérie commensale du tube digestif humain présentant un fort potentiel probiotique 

notamment grâce à ses effets anti-inflammatoires (Sokol et al. 2008). Cette bactérie est 

extrêmement sensible à l’oxygène et ne pouvait, avant les travaux réalisés au sein de l’UMR PAM, 

se cultiver qu’en petits volumes dans des milieux non adaptés à une utilisation industrielle (taux 

de croissance faible et milieu non réglementaire pour une ingestion de la bactérie). Pour ces micro-

organismes d’intérêt, il y a donc un travail de recherche à mener afin de mieux comprendre leur 

métabolisme et leur résistance à des perturbations externes afin de définir des conditions de 

production (milieux, paramètres physico-chimiques) et de développer des équipements 

spécifiques à ces souches. Il a actuellement été recensé 5,6 millions d’espèces de micro-

organismes par les chercheurs mais il est cependant estimé que ce chiffre ne représenterait que 

0,001% de toutes les espèces microbiennes présentes sur Terre (Locey and Lennon 2016). La 

production de nouveaux micro-organismes d’intérêt, que ce soit pour les domaines de la santé, 

de l’agro-alimentaire ou de l’environnement, représente donc un enjeu important pour 

l’utilisation future de ces micro-organismes. 

Un fois produite, la biomasse microbienne doit être stabilisée pour être viable et fonctionnelle 

lors de son utilisation future. La déshydratation est une technique de choix pour stabiliser les 

micro-organismes puisqu’elle permet ensuite de les stocker et les transporter à température 

ambiante. Cependant, la déshydratation est une perturbation cellulaire pouvant endommager les 

cellules, notamment leur membrane plasmique, et conduire à leur mort (Simonin et al. 2007). Les 

taux de survie et les durées de stockage dans un état viable dépendent du type de micro-

organismes. La faible résistance de certains micro-organismes présentant un potentiel applicatif 

important est souvent un verrou à leur utilisation. L’étude de micro-organismes résistants, comme 

la levure de boulangerie Saccharomyces cerevisiae, est intéressante pour comprendre les 

mécanismes cellulaires permettant à un micro-organisme de résister à la déshydratation. Cette 

compréhension se révèle cruciale pour ensuite définir des conditions physico-chimiques et des 

paramètres opératoires des procédés de préservation pour optimiser la survie de micro-

organismes d’intérêt sensibles. 
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3.1.3.2. Procédés d’inactivation microbienne 

Les procédés de décontamination microbienne sont de nos jours incontournables des domaines 

médical et agro-alimentaire. Concernant le domaine agro-alimentaire, ces procédés permettent 

d’inactiver des micro-organismes pathogènes mais aussi des micro-organismes d’altération des 

aliments. Pour les aliments transformés, les procédés thermiques sont actuellement les plus 

utilisés. Ces procédés impactent cependant certains attributs de la qualité des aliments. Quant 

aux aliments bruts ou peu transformés, la maitrise des contaminations microbiennes passe par 

des étapes de lavage, l’utilisation du froid et l’emploi d’emballages dans lesquels l’atmosphère 

peut être contrôlée. Ces solutions ne sont cependant parfois pas suffisantes et des molécules 

chimiques antifongiques et bactéricides sont utilisées depuis la production jusqu’à la distribution 

des aliments bruts. L’utilisation de ces molécules induit cependant des problèmes 

environnementaux et toxicologiques importants. De plus, à l’image de la croissance forte du 

marché des produits biologiques, les consommateurs sont à la recherche de produits faiblement 

traités et prêts à consommer. 

Dans ce contexte, de nombreux travaux de recherche visent actuellement à développer des 

stratégies et des procédés d’inactivation microbienne non thermiques qui soient respectueux des 

matrices alimentaires traitées mais aussi de l’environnement et des consommateurs (Jan et al. 

2017). Ce développement s’appuie sur l’évolution de technologies déjà existantes mais aussi sur 

la mise en œuvre de variables/perturbations peu considérées dans des applications de 

décontamination. Par exemple, la déshydratation utilisée principalement pour stabiliser les micro-

organismes peut être envisagée comme un moyen d’inactivation microbienne lorsqu’elle est 

appliquée selon des modalités (cinétiques, amplitudes) particulières (Zoz et al. 2016). Les travaux 

portant sur la compréhension des mécanismes cellulaires conduisant à la mort des micro-

organismes lors de perturbations technologiques sont également indispensables pour le 

développement de ces procédés. Une majorité de travaux de la littérature ont étudié les effets de 

l’amplitude des perturbations sur les cellules mais peu de travaux ont cherché à comprendre 

l’effet de la cinétique avec laquelle la perturbation est appliquée. Cette cinétique conditionne 

pourtant les flux de matière et d’énergie qui s’opèrent entre les cellules et leur environnement et 

influe la survie des micro-organismes aux perturbations. 
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3.2. Environnement, thématiques et stratégie de recherche 

3.2.1. Environnement de recherche 

Mes travaux de recherche sont réalisés au sein de l’UMR Procédés Alimentaires et 

Microbiologiques (PAM). Cette UMR est placée sous la gestion conjointe de l’Institut Agro Dijon 

(anciennement AgroSup Dijon) et de l’Université de Bourgogne. La démarche scientifique de 

l’UMR PAM, dirigée par le Pr Laurent Beney, vise à comprendre les phénomènes physiques, 

chimiques et biologiques qui déterminent la qualité des aliments pour développer de nouveaux 

aliments et de nouveaux procédés alimentaires. La structure de l’UMR est présentée dans la Figure 

8. L’UMR est constituée de 4 équipes complémentaires d’un point de vue disciplinaire. Quatre 

axes transversaux de recherche existent également afin de favoriser les collaborations entre les 

différentes équipes de l’UMR.  

 

Figure 8. Structure et organisation de l’UMR Procédés Alimentaires et Microbiologiques. 

 

Au sein de l’UMR, je travaille plus précisément dans l’équipe Procédés Microbiologiques et 

Biotechnologiques (PMB dirigée par le Pr Jean-Marie Perrier-Cornet) dont je suis actuellement le 

co-directeur depuis 2018. L’équipe PMB est principalement localisée au sein d’un des bâtiments 

de l’Institut Agro Dijon et est constituée d’enseignants-chercheurs de différentes disciplines : 

microbiologie, virologie, biologie moléculaire et cellulaire, biophysique, génie des procédés 

microbiologique, informatique, automatisme et mathématiques appliquées. Ces compétences 

sont mises en œuvre pour comprendre et caractériser la réponse de micro-organismes à des 

perturbations technologiques (déshydratation, basses et hautes températures, hautes pressions, 

champs électriques, rayonnements). Ces perturbations peuvent être rencontrées par des micro-
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organismes dans des environnements naturels mais les amplitudes ainsi que les vitesses de 

variation des variables impliquées sont généralement beaucoup plus grandes dans le cas de 

procédés technologiques. Les réponses étudiées comprennent ainsi des activations et répressions 

métaboliques mais aussi des réponses passives (morphologiques, structurales…), notamment 

pour les perturbations intenses pour lesquels le métabolisme cellulaire n’est plus détectable. La 

connaissance des réponses cellulaires est ensuite utilisée pour développer des procédés de 

maitrise de la viabilité et de la fonctionnalité de micro-organismes.  

 

3.2.2. Thématique, stratégie et questions de recherche 

A l’instar des travaux de recherche menés dans l’équipe PMB, mes travaux s’inscrivent dans une 

stratégie reposant sur des objectifs scientifiques associés à des questions fondamentales. Ces 

travaux permettent ensuite de développer des procédés de maitrise des micro-organismes. Le 

développement de réacteurs originaux d’application de perturbations cellulaire fait également 

partie de cette stratégie ( 

Figure 9). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 9. Schéma de la stratégie de recherche menée. 

Plus précisément, la stratégie de recherche que je mène repose sur la recherche de mécanismes 

cellulaires fondamentaux permettant de comprendre les bases de la résistance et de la sensibilité 

de micro-organismes à des perturbations technologiques et environnementales. Les travaux 

consistent à appliquer des perturbations contrôlées (cinétique, amplitude, application continue 

ou sous forme de cycles) sur différents types de micro-organismes (bactéries, levures et 
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champignons filamenteux) à différent stades physiologiques (spores ou formes végétatives). 

L’effet des perturbations est caractérisé par l’étude de paramètres biologiques (viabilité, 

croissance, métabolisme) mais aussi de modifications structurales et morphologiques. Un intérêt 

particulier est porté à la membrane plasmique des micro-organismes car cette structure est à 

l’interface des environnements intra- et extracellulaires et subit des contraintes fortes lors de 

l’application de perturbations de l’environnement des cellules. L’étude des altérations de cette 

structure s’appuie sur l’utilisation d’outils du Plateau d’Imagerie Spectroscopique (PIMS), hébergé 

au sein de l’équipe PMB, tels que la microscopie confocale et la spectroscopie résolue en temps 

de vie. 

Une grande partie des travaux de recherche que j’ai menés jusqu’à maintenant ont ciblé des 

micro-organismes d’intérêt comprenant des ferments et des probiotiques. Pour ces micro-

organismes, je me suis intéressé aux perturbations cellulaires induites par des modifications 

physico-chimiques du milieu et par la déshydratation dans le but de développer et d’optimiser des 

procédés de production et de stabilisation de micro-organismes d’intérêt. Plus récemment, depuis 

environ 6 ans, je travaille également sur des micro-organismes d’altération des aliments pour 

lesquels mes travaux de recherche ont focalisé sur l’effet de la lumière visible à très haute intensité 

dont la finalité applicative sera le développement d’un procédé d’inactivation microbienne.  

 

Dans la partie suivante de ce manuscrit, la synthèse des travaux de recherche sera présentée en 

trois parties. La première concernera la compréhension des mécanismes de résistance de la levure 

Saccharomyces cerevisiae à la déshydratation. La seconde focalisera sur la production et la 

stabilisation de bactéries probiotiques. Enfin, une dernière partie présentera les effets de la 

lumière visible à haute intensité sur des micro-organismes. Les travaux présentés dans ces trois 

parties étaient articulés autour de questions scientifiques fondamentales dont les principales 

sont : 

Quelles sont les bases moléculaires et structurales permettant à des micro-organismes de 

résister à des cycles de déshydratation/réhydratation ? 

Quelles sont les bases moléculaires et structurales permettant la survie à l’état déshydraté 

(anhydrobiose) de micro-organismes ? 

Quels sont les effets moléculaires et structuraux de l’application de traitement lumineux visibles 

à ultra-haute intensité sur des micro-organismes ? 
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3.3. Synthèse des travaux de recherche 

3.3.1. Compréhension de l’anhydrobiose par l’étude de Saccharomyces cerevisiae 

L’eau est un composant essentiel des cellules biologiques représentant plus de 70% de la masse 

d’une cellule. Cette molécule possède des propriétés uniques la rendant essentielle pour les 

réactions biochimiques, pour la structure des macromolécules et pour la mobilité moléculaire (Ball 

2008).  Cependant, certains organismes sont capables de survivre et persister sur des durées 

longues lors d’une diminution drastique de leur contenu en eau. Le métabolisme de ces 

organismes, appelés anhydrobiotes, est fortement ralenti à l’état déshydraté pour être réactivé 

lors du retour dans des conditions hydriques physiologiques (Crowe et al. 1992). Parmi ces 

organismes, la levure S. cerevisiae est un très bon modèle pour étudier ce phénomène et son 

aptitude au séchage est largement utilisée industriellement pour produire des formes sèches de 

ferments et des probiotiques (Gélinas 2019). Pour les organismes non anhydrobiotiques, la mort 

peut intervenir pendant les phases transitoires de déshydratation ou de réhydratation mais aussi 

pendant le maintien à l’état déshydraté si le système n’est pas correctement stabilisé. La survie 

au séchage et pendant un maintien à l’état sec des levures est principalement reliée à sa capacité 

à produire du tréhalose (Wiemken 1990). Cependant, les mécanismes physico-chimiques associés 

à ce sucre ne sont pas totalement élucidés. Également, bien que cette levure soit considérée 

comme un anhydrobiote, sa survie au séchage n’est pas systématique et dépend de paramètres 

du procédé utilisé, notamment de la vitesse de déshydratation (Simonin et al. 2007). 

Les travaux présentés dans ces parties se sont attachés à approfondir les mécanismes cellulaires 

permettant à la levure S. cerevisiae de résister à des perturbations hydriques et à maintenir sa 

viabilité à faible hydratation. Ces travaux sont principalement issus de ma thèse réalisée entre 

2007 et 2011 au laboratoire de Génie des Procédés Microbiologiques et Alimentaires (Université 

de Bourgogne, Dijon) et de la thèse de Pauline Ribert (2018-2021) que j’ai co-dirigée (co-direction 

50% avec Laurent Beney).  

3.3.1.1. Impact de la cinétique sur la survie de S. cerevisiae lors de perturbations 

hydriques 

L’impact de la vitesse de déshydratation et de réhydratation de micro-organismes sur leur viabilité 

est un sujet de recherche qui est travaillé depuis de nombreuses années au sein de l’équipe PMB 

de l’UMR PAM. Les premiers travaux réalisés au début des années 90 ont montré qu’une 

déshydratation osmotique progressive permet d’obtenir des taux de survie plus élevés chez les 

levures S. cerevisiae et Sporidiobolus salmonicolor en comparaison avec une déshydratation 

brutale (Gervais et al. 1992). Cet impact s’observe également sur des bactéries (Poirier et al. 1997). 

Dans la suite de ces travaux, il a été montré que la réhydratation est également une étape critique 

dans le maintien de la survie des micro-organismes lors des cycles de déshydratation-

réhydratation. Notamment, l’amplitude de réhydratation (Mille et al. 2000; Simonin et al. 2007) 

ainsi que la cinétique de cette étape (Mille et al. 2003) ont une influence forte sur les taux de 
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survie à ces cycles. Ces études ont montré que la membrane plasmique des micro-organismes est 

une cible majeure de ces traitements et que sa perte d’intégrité est à l’origine des faibles taux de 

survie lors de perturbations hydriques rapides. Les mécanismes cellulaires à l’origine de la survie 

des micro-organismes lors de perturbations progressives n’étaient cependant pas compris. 

La première partie de mes travaux de thèse avait pour principal objectif de comprendre l’effet des 

cinétiques de déshydratation et de réhydratation sur la membrane plasmique des levures pour 

tenter d’expliquer l’effet de ce paramètre sur la survie. Afin de cibler des conditions d’étude 

permettant d’étudier cet effet, la viabilité de levures S. cerevisiae a tout d’abord été estimée après 

des traitements hyperosmotiques réalisés avec du glycérol. Ce soluté permet d’atteindre des 

niveaux de pression osmotique élevés. L’amplitude de déshydratation ainsi que les cinétiques de 

déshydratation et de réhydratation ont été contrôlées (Tableau 2). 

Tableau 2. Impact de l’amplitude et des cinétiques de déshydratation et de réhydratation sur la survie de la levure. Les levures 
sont maintenues 60 min en conditions hyperosmotiques (30, 110 ou 166 MPa) avant réhydratation (Dupont et al. 2010). 

     

30 MPa 86,0% (3,6) 86,2% (3,9) 88,2% (8,4) 83,5% (2,5) 

110 MPa 86,9% (11,6) 67,7% (4,7) 41,7% (12,7) 12,5% (9,1) 

166 MPa 78,7% (3,6) 42,6% (3,6) 19,2% (1,1) 0,3% (0,2) 

π correspond à la pression osmotique du milieu extracellulaire. (A) Déshydratation progressive et réhydratation progressive, (B) 
déshydratation progressive et réhydratation brutale, (C) déshydratation brutale et réhydratation progressive, (D) déshydratation brutale et 
réhydratation brutale. Les taux de survie ont été mesurés par la méthode UFC après réhydratation à 1,4 MPa. Les écarts-types ont été calculés 
à partir de trois manipulations indépendantes. 

Pour les traitements de faible amplitude (30 MPa), la survie des levures est faiblement affectée 

avec un taux de survie d’environ 85% quelles que soient les cinétiques de déshydratation et de 

réhydratation. Pour les traitements de plus fortes amplitudes (110 et 166 MPa), la survie est la 

plus forte lorsque la déshydratation et la réhydratation sont réalisées progressivement. Par 

exemple, le taux de survie est de 78,7% pour un cycle à 166 MPa réalisé progressivement alors 

qu’il est de 0,3% lorsque la déshydratation et la réhydratation sont réalisées brutalement. Sur la 

base de ces résultats, les traitements à 166 MPa ont été choisis pour étudier l’effet des cinétiques 

de perturbation sur la membrane plasmique. 

Afin de mieux comprendre l’évolution de la fonctionnalité de la membrane plasmique lors d’un 

cycle de déshydratation/réhydratation, les levures ont été marqués par de l’iodure de propidium 

à différents moments dans le cycle (Figure 10A). L’iodure de propidium est une sonde fluorescente 

qui pénètre dans les cellules lorsque la membrane plasmique perd son intégrité et fluoresce lors 

de sa fixation aux acides nucléiques. 
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Figure 10. Estimation de l'intégrité de la levure pendant un cycle déshydratation-réhydratation. (A) Protocole de coloration 
des cellules avec l’iodure de propidium (IP) afin d'étudier l'évolution de la perméabilité membranaire au cours des traitements. 
Les flèches représentent le moment de la coloration des cellules : 0 min correspond au début du traitement hyperosmotique. 
L'IP a été introduit (1) avant, (2) pendant, (3) 60 min après le traitement de déshydratation, et (4) après l'étape de 
réhydratation. Une déshydratation rapide (choc) et une déshydratation progressive (pente) ont été réalisées. (B) Proportion 
de cellules perméabilisées (colorées positivement avec PI) pendant et 60 min après un traitement de déshydratation à 166 
MPa, et après une réhydratation rapide à 1,4 MPa. Les barres d'erreur correspondent à l'écart-type calculé à partir de trois 
expériences répétées (Dupont et al. 2010). 

Lors d’une déshydratation brutale à 166 MPa, 46% de la population de levures sont perméabilisés 

par la phase de déshydratation (Figure 10B). Cette proportion n’évolue pas significativement 

pendant l’heure de maintien dans les conditions hyperosmotiques révélant une perméabilisation 

qui n’est pas transitoire et qui n’évolue pas dans le temps. Cette proportion évolue cependant lors 

de la phase de réhydratation. Après réhydratation brutale, la proportion atteint 87%. Dans le cas 

d’une déshydratation progressive, la proportion de cellules perméabilisées est de 13% après la 

déshydratation. Ceci indique que la vitesse de déshydratation influe directement sur perte 

d’intégrité de la membrane. La réhydratation brutale de cellules déshydratées progressivement a 

conduit à un taux de perméabilisation de 55%. Ces résultats confirment que la réhydratation est 

également une étape critique pour la survie des cellules, quelle que soit la cinétique de 

déshydratation. Le cas le plus favorable correspondant à une déshydratation et une réhydratation 

progressives n’est pas représenté sur la figure mais conduit à un taux de perméabilisation de 16%. 

L’ensemble de ces résultats montre que les altérations de la membrane plasmique se produisent 

lors de la déshydratation et de la réhydratation. Ces altérations dépendent cependant des 

cinétiques de perturbation. 

Afin de comprendre l’effet de la cinétique, la membrane plasmique des levures a été étudiée après 

des déshydratations progressives (rampes osmotiques) et de brutales (chocs osmotiques). Pour 

cela, des observations de la membrane ont été réalisées en microscopie confocale et en 

microscopie électronique à transmission (Figure 11). 
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Figure 11. Observations de l'effet de perturbations hyperosmotiques sur la membrane plasmique de levures S. cerevisiae. Les 
observations ont été réalisées en microscopie confocale après marquage par le FM 4-64 (images du haut) et par microscopie 
électronique à transmission (images du bas). (A) Evolution de la membrane plasmique après un choc à 166 MPa. (B) Evolution 
de la membrane plasmique après une rampe à 166 MPa (Dupont et al. 2010). 

L’observation de l’évolution du marquage membranaire au FM 4-64 par microscopie confocale 

révèle une internalisation de membrane plasmique au cours du temps après un choc osmotique à 

166 MPa (Figure 11A). Cette internalisation ne se produit pas si les levures sont déshydratées 

progressivement (Figure 11B). Cette différence peut s’expliquer par les types de déformation que 

subit la membrane plasmique lors de la déshydratation. Lors de la déshydratation, la sortie d’eau 

des cellules conduit à une diminution du volume cellulaire qui atteint environ 50% du volume 

initial quelle que soit la cinétique de déshydratation. La membrane plasmique des cellules 

biologiques n’étant que faiblement compressible (Evans et al. 1976), la membrane se déforme 

pour dissiper l’excès de surface. Dans le cas des déshydratations brutales, les déformations se 

manifestent sous forme de nombreuses petites invaginations qui forment ensuite des vésicules 

conduisant à l’internalisation de membrane plasmique (Figure 11A). Dans le cas de 

déshydratations progressives, la dissipation est réalisée sous forme de quelques gros replis 

membranaires stables dans le temps (Figure 11B). 

Le mécanisme à l’origine de l’effet de la cinétique de déshydratation sur le type de déformation 

membranaire a ensuite été recherché. Pour cela, nous avons étudié l’évolution de l’organisation 

latérale de la membrane par l’observation de la distribution de la protéine Sur7 fusionnée à une 

protéine fluorescente (GFP). La protéine Sur7 est décrite pour être positionnée exclusivement 

dans des microdomaines membranaires enrichis en ergostérol (Grossmann et al. 2007). Dans les 

conditions physiologiques, la protéine Sur7 n’est pas répartie de manière homogène sur 

l’ensemble de la membrane plasmique mais est distribuée au sein de microdomaines (Figure 12A). 

L’analyse de profils d’intensité de fluorescence réalisés sur des coupes médianes de levures a 

permis d’estimer un nombre moyen de 11 microdomaines par coupe de levure avec une taille 

moyenne d’environ 500 nm (Figure 12B). 
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Figure 12. Impact de la cinétique de déshydratation à 166 MPa sur la répartition et la taille des domaines membranaires Sur7-
GFP de la levure S. cerevisiae.  (A) Observations en microscopie confocal de levures témoins, levures après déshydratation en 
choc à 166 MPa, et levures après déshydratation progressive à 166 MPa. Sur la gauche, coupes optiques médianes de levures. 
Sur la droite, profils représentatifs d'intensité de fluorescence mesurés sur une coupe confocale médiane de levure. Chaque 
profil correspond à la levure indiquée par la flèche blanche. Un seuillage moyen a été appliqué sur les courbes obtenues pour 
réduire le bruit présent dans les données brutes et les courbes ont été normalisées à la même valeur maximale. (B) Tableau 
synthétisant l’impact de la cinétique de déshydratation sur le nombre et la taille des microdomaines contenant la protéine 
Sur7-GFP (Dupont et al. 2010). 

Après un choc hyperosmotique à 166 MPa, la distribution en patches de la protéine Sur7 peut 

toujours être observée (Figure 12A). Le nombre de microdomaines ne change pas mais ils sont 

cependant légèrement plus petits (Figure 12B). Après une rampe hyperosmotique jusqu’à 166 

MPa, la répartition de cette protéine est modifiée : la protéine se localise dans des domaines 

membranaires plus grands et moins nombreux (Figure 12A). En effet, l’analyse des profils 

d’intensité de fluorescence révèle que le nombre moyen de domaine est réduit à environ 6 avec 

une taille moyenne de 1,1 µm (Figure 12B). Cela suggère que la déshydratation progressive 

conduit à une réorganisation latérale de la protéine Sur7 et, plus généralement, à une 

réorganisation des composants membranaires qui n’intervient pas lors d’une déshydratation 

brutale. 

L’ensemble des résultats obtenus dans cette étude permet de proposer des mécanismes 

cellulaires pouvant expliquer l’effet des cinétiques de déshydratation et de réhydratation sur la 

survie des levures à des perturbations hydriques (Figure 13). Ces mécanismes peuvent être 

résumés : 

- Les perturbations hyperosmotiques progressives permettent une réorganisation latérale 

des composants membranaires pendant la déshydratation. Cela conduit à la formation de 

gros replis membranaires sans perte d’intégrité de la membrane lors de la phase de 

diminution du volume cellulaire. Lors de la réhydratation, la surface membranaire est 

suffisante pour que la cellule retrouve son volume initial sans perméabilisation. Ces 

mécanismes expliquent les forts taux de survie pour ces cinétiques. 

- Les perturbations hyperosmotiques brutales ne permettent pas aux composants 

membranaires de se redistribuer. Cela conduit à une perte d’intégrité de la membrane 

pour une partie de la population de levures et à des déformations membranaires 
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conduisant à une internalisation de membrane plasmique. Cette internalisation est à 

l’origine d’une diminution de la surface membranaire qui devient alors insuffisante lors de 

la réhydratation pour permettre à la levure de retrouver son volume physiologique sans 

être perméabilisée. Ces mécanismes expliquent les faibles taux de survie pour les 

cinétiques brutales. 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 13. Schéma de l'impact des cinétiques de déshydratation et de réhydratation sur la membrane plasmique de levures. 
(A) Scénario membranaire lors de perturbations hydriques progressives permettant le maintien de l’intégrité de la membrane 
plasmique. (B) Scénario membranaire lors de perturbations hydriques brutales conduisant à la perte d’intégrité de la 
membrane plasmique.  

 

Bien qu’observé et décrit pour de nombreuses perturbations (thermique, hydrique, hautes 

pressions…), l’effet des cinétiques de perturbation sur la viabilité de micro-organismes n’était 

que très peu compris et les mécanismes cellulaires supportant cet effet restaient à élucider. 

D’un point de vue fondamental, cette étude a permis de proposer des mécanismes cellulaires 

permettant d’expliquer cet effet pour les perturbations hydriques. D’un point de vue appliqué, 

ces résultats permettent d’envisager des optimisations dans les procédés de stabilisation de 

micro-organismes qui impliquent des perturbations hydriques (séchage ou congélation). 

Publications liées au thème des travaux présentés dans cette partie : 
- Dupont, S., Beney, L., Ritt, J.-F., Lherminier, J., & Gervais, P. (2010). Lateral reorganization of 
plasma membrane is involved in the yeast resistance to severe dehydration. BIOCHIMICA ET 

BIOPHYSICA ACTA-BIOMEMBRANES, 1798(5), 975‑985.  

- Lemetais, G., Dupont, S., Beney, L., & Gervais, P. (2012). Air-drying kinetics affect yeast 
membrane organization and survival. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 96(2), 471

‑480.  
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3.3.1.2. Rôle clé de l’ergostérol dans la résistance des levures aux perturbations 

hydriques 

Les travaux présentés dans la partie précédente ont montré que les perturbations hydriques sont 

à l’origine de contraintes mécaniques fortes au niveau de la membrane plasmique des micro-

organismes lors des variations du volume cellulaire. Les perturbations progressives sont associées 

à une réorganisation latérale des composants membranaires permettant à la levure S. cerevisiae 

de résister à ces contraintes. Cependant, beaucoup de micro-organismes, incluant des levures et 

des bactéries, ne sont pas des anhydrobiotes et sont sensibles aux perturbations hydriques même 

lorsque celles-ci sont réalisées progressivement. La composition lipidique de la membrane 

plasmique, notamment la nature des lipides, est un paramètre influant la tolérance et la résistance 

de micro-organismes à des perturbations environnementales telles que la congélation, la présence 

d’éthanol ou bien encore le froid (Rodríguez-Vargas et al. 2007; de Sarrau et al. 2013). Ce lien 

entre nature des lipides et résistance repose sur l’effet de la composition de la membrane sur ses 

propriétés physiques. Les stérols sont les lipides majoritaires des membranes eucaryotes et l’une 

de leur fonction est de stabiliser la membrane plasmique lors de perturbations 

environnementales. Chez la levure S. cerevisiae, le stérol principalement accumulé est l’ergostérol 

avec un ratio molaire ergostérol/phospholipides d’environ 0,4 (Bottema et al. 1983; Schneiter et 

al. 1999). Nous avons donc cherché à étudier si l’ergostérol jouait un rôle dans la résistance de 

cette levure aux perturbations hydriques. 

La stratégie utilisée a reposé sur l’utilisation de souches de levure mutantes délétées pour des 

gènes impliqués dans la voie de biosynthèse de l’ergostérol. Comme tous les stérols des 

organismes eucaryotes, l’ergostérol provient de la transformation de l’acétyl CoA (Figure 14A). 

Chacune de ces souches accumulent des stérols dont la structure diffère de celle de l’ergostérol. 

Cette structure est d’autant plus différente de l’ergostérol que la délétion est effectuée tôt dans 

la voie de biosynthèse de l’ergostérol (Figure 14B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 14. Voie de biosynthèse de l'ergostérol. (A) Voies de biosynthèse des stérols dans les différents règnes eucaryotes. (B) 
Dernières étapes spécifiques à la biosynthèse de l’ergostérol chez les champignons (Dupont et al. 2012). 

5 dernières étapes de la voie de biosynthèse de l’ergostérol 
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Les différentes souches mutantes et la souche sauvage (Wild Type) ont été soumises à un séchage 

(Humidité Relative de 72%) puis réhydratées. Le séchage a été réalisé sous air ambiant ou sous 

azote pour évaluer l’effet de la présence d’oxygène lors du séchage. La viabilité des souches a 

ensuite été mesurée pour estimer la survie à ce cycle de déshydratation/réhydratation (Figure 15) 

 

 

  

  

 

 

 

 

 

Figure 15. Survie des différentes souches de levures séchées à une humidité relative de 72% en présence ou en absence 
d’oxygène. Les mesures de viabilité ont été réalisées par UFC après maintien des levures dans l’état déshydraté pendant 60 
min suivi d’une réhydratation rapide jusqu’à 1,4 MPa. Les écarts types sont issus de trois manipulations indépendantes 
(Dupont et al. 2012). 

Le séchage réalisé sous azote en absence d’oxygène a conduit à des taux de survie après 

réhydratation supérieurs par rapport au séchage réalisé sous air atmosphérique quelle que soit la 

souche de levure. Ces résultats suggèrent que l’oxygène présent dans l’air atmosphérique influe 

sur la viabilité des différentes souches de levures lors d’une déshydratation par séchage. Ces 

résultats permettent de proposer l’hypothèse qu’une oxydation de la membrane plasmique se 

produit lors d’un séchage en présence d’oxygène. L’explication de la résistance variable des 

différentes souches serait que la structure des stérols membranaires pourrait influencer 

l’oxydation de la membrane plasmique. L’oxydation n’est cependant pas le seul phénomène létal 

puisque les mutants sont également plus sensibles que la souche sauvage lorsque le séchage est 

réalisé sous azote. L’ergostérol pourrait donc également être impliqué dans le maintien de 

l’intégrité membranaire lors des contraintes mécaniques imposées par les variations de volume 

liées à la déshydratation et la réhydratation.  

Ces différentes hypothèses concernant l’implication de l’ergostérol dans la survie au séchage ont 

été éprouvées par la réalisation de deux études permettant de séparer les perturbations 

oxydatives et mécaniques que subissent les levures lors d’une déshydratation par séchage. 
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L’étude de l’effet des contraintes mécaniques associées à la déshydratation a été réalisée par 

l’application de perturbations osmotiques pour lesquelles les phénomènes oxydatifs peuvent être 

considérés comme mineurs. Ces expérimentations ont été réalisées sur la souche mutante Δerg6, 

la plus sensible au séchage, et la souche sauvage. La survie après une perturbation 

hyperosmotique à 30 MPa réalisée avec du glycérol a été mesurée (Figure 16A). L’intégrité de la 

membrane plasmique a été estimée après la perturbation hyperosmotique et après réhydratation 

(retour à des conditions osmotiques physiologiques) (Figure 16B). 

 

 

 

 

 

 

Figure 16. Effets d'une perturbation hyperosmotique à 30 MPa (glycérol) sur les souches de levure sauvage et Δerg6. (A) Taux 
de survie estimés par la méthode des UFC. (B) Pourcentage de levures perméabilisées au cours du cycle de déshydratation / 
réhydratation estimé par cytométrie en flux et marquage à l’iodure de propidium. Les écarts types sont issus de trois 
manipulations indépendantes (Dupont et al. 2011). 

Les résultats obtenus ont révélé une sensibilité plus forte de la souche mutante (3% de survie) en 

comparaison de la souche sauvage (84% de survie). Cette sensibilité est à rapprocher de la perte 

d’intégrité de la membrane plasmique d’environ 90% de la population de la souche mutante 

contre 7 % pour la souche sauvage après le cycle complet déshydratation/réhydratation. La perte 

d’intégrité de la souche mutante se produit principalement pendant la phase de réhydratation. 

Pour comprendre ce phénomène, l’ultrastructure des levures a été observée par microscopie 

électronique à transmission après la déshydratation à 30 MPa (Figure 17).  

 

 

 

 

 

Figure 17. Observation en microscopie électronique à transmission des levures sauvage et Δerg6 après un choc 
hyperosmotique à 30 MPa. Les photographies (A) et (B) correspondent aux levures de souche sauvage, et (C) et (D) aux levures 
mutantes Δerg6 après un choc à 30 MPa. Les barres d’échelle sont égales à 500 nm pour (A) et (C), et à 100 nm pour (B) et (D) 
(Dupont et al. 2011). 
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Sous l’effet de la diminution de volume associée à la déshydratation, les observations réalisées 

ont montré que la membrane plasmique de la souche sauvage se déforme en de profondes 

invaginations alors que de nombreuses vésicules se forment entre membrane et paroi dans le cas 

de la souche mutante. La formation de vésicules diminue la surface membranaire ce qui peut 

expliquer la perméabilisation lors de la réhydratation puisque la surface est devenue insuffisante 

pour permettre à la levure de retourner au volume physiologique initial. L’ensemble de ces 

résultats montrent que l’ergostérol joue un rôle important dans le maintien de l’intégrité 

membranaire et la survie des levures lors des contraintes mécaniques subies par la membrane lors 

de perturbations hydriques. 

Le possible rôle de l’ergostérol dans la résistance des levures à l’oxydation a également été étudié. 

La démarche appliquée a consisté à étudier ce rôle au travers d’expérimentation in vivo (résistance 

de levures sauvage et mutantes à une oxydation lipidique), in vitro (cinétique d’oxydation de 

liposomes avec des compositions en stérols différentes) et in silico (analyse computationnelle de 

la réactivité des stérols) (Figure 18). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 18. Rôle de l'ergostérol dans la résistance des levures à l'oxydation. (A) Survie de levures de souche sauvage (WT et 
WT(2) et mutantes Δerg6 et Δerg6Δerg2 à un traitement oxydatif au t-BOOH. (B) Composition en stérols des différentes 
souches de levure analysée par chromatographie en phase gazeuse couplée à la spectrométrie de masse. (C) Cinétique 
d’oxydation de liposomes fabriqués partir de phospholipides naturels de levures avec différentes compositions en stérols. 
L’oxydation a été générée par de l’hydroperoxyde de cumène (2 mM) et mesurée par l’utilisation de la sonde C11-BODIPY 
581/591 pour laquelle l’augmentation du ratio I (520 nm) / I (590 nm) correspond à l’oxydation des phospholipides. (D) 
Représentation de la densité de spin des cations radicalaires de l'ergostérol, du zymostérol et du cholesta-5,7,24-trienol 
(Dupont et al. 2021).  
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Par l’approche in vivo, il a pu être observé que les souche de levures délétées pour des gènes de 

voie de biosynthèse de l’ergostérol (Δerg6 et Δerg6Δerg2) sont plus sensibles à un traitement 

oxydatif au tert-butylhydroperoxyde (t-BOOH) que leur souche sauvage respective (WT et WT(2)) 

(Figure 18A). La sensibilité la plus forte est observée pour la souche Δerg6Δerg2 pour laquelle 

aucune survie n’est observée même pour le traitement le moins drastique testé (4 mM de t-BOOH 

pendant 1 h). L’analyse de la composition en stérols des différentes souches a montré que les 

souches de type sauvage accumulent principalement l’ergostérol (> 80%) alors que la souche 

Δerg6 accumule principalement le cholesta-5,7,24-trienol (45%), le zymostérol (25%) et le 

cholesta-5,7,14,24-tetraenol (24%) et la souche Δerg6Δerg2 le zymostérol (92%) (Figure 18B). Afin 

de s’assurer que les sensibilités différentes des souches étaient bien reliées aux différences de 

composition en stérols et à un rôle anti-oxydant des stérols, des liposomes ont été préparés à base 

d’extraits polaires de lipides de levures S. cerevisiae. Différents stérols ont été incorporés dans ces 

liposomes puis la cinétique d’oxydation des phospholipides par l’hydroperoxyde de cumène a été 

suivie (Figure 18C). La présence de stérols, en comparaison avec des liposomes ne contenant pas 

de stérol, limite l’oxydation de la bicouche lipidique. L’effet anti-oxydant dépend cependant de la 

nature des stérols. Il est le plus important pour le cholesta-5,7,24-trienol, puis pour l’ergostérol et 

enfin le zymostérol. Pour comprendre cet effet, une analyse computationnelle de la réactivité de 

ces 3 molécules a été réalisée. Cette analyse a permis de montrer que l’ergostérol et le cholesta-

5,7,24-trienol présentent une capacité antioxydante liée à deux doubles liaisons conjuguées dans 

le cycle B de leur structure leur permettant de s’oxyder facilement tout en conservant cependant 

une relative stabilité par un phénomène de résonance des électrons (Figure 18D). L’ensemble de 

ces résultats permettent de conclure à une activité anti-oxydante de l’ergostérol jouant un rôle 

dans la protection des levures face à l’oxydation. 

 

Les travaux présentés dans cette partie ont permis de démontrer le rôle clé de l’ergostérol dans 

la résistance des levures au séchage. Les mécanismes cellulaires associés à ce rôle ont pu être 

mis en évidence. D’un point de vue fondamental, ces travaux permettent de proposer une 

fonction supplémentaire d’anti-oxydant de certains stérols en plus de la fonction structurante 

des stérols déjà largement étudiée et décrite. Le rôle de l’ergostérol dans la résistance aux 

perturbations hydriques pourrait expliquer pourquoi ce stérol a été retenu par l’évolution chez 

les champignons supérieurs puisque ces organismes sont assujettis à des fluctuations hydriques 

fréquentes dans leur milieu naturel. D’un point de vue appliqué, cette connaissance peut être 

utile pour prédire l’aptitude au séchage de différentes levures sur la base de leur composition 

en stérol. La supplémentation en ergostérol pourrait également être un levier pour améliorer la 

survie au séchage de souches sensibles. 

Publications en lien avec les travaux présentés dans cette partie : 
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- Dupont, S., Beney, L., Ferreira, T., & Gervais, P. (2011). Nature of sterols affects plasma 
membrane behavior and yeast survival during dehydration. BIOCHIMICA ET BIOPHYSICA ACTA-
BIOMEMBRANES, 1808(6), 1520‐1528. 

- Dupont, S., Lemetais, G., Ferreira, T., Cayot, P., Gervais, P., & Beney, L. (2012). Ergosterol 
biosynthesis : A fungal pathway for life on land? EVOLUTION, 66(9), 2961‐2968. 

- Dupont, S., Rapoport, A., Gervais, P., & Beney, L. (2014). Survival kit of Saccharomyces cerevisiae 
for anhydrobiosis. APPLIED MICROBIOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 98(21), 8821‐8834.  

- Dupont, S., Fleurat-Lessard, P., Cruz, R. G., Lafarge, C., Grangeteau, C., Yahou, F., Gerbeau-Pissot, 
P., Abrahão Júnior, O., Gervais, P., Simon-Plas, F., Cayot, P., & Beney, L. (2021). Antioxidant 
Properties of Ergosterol and Its Role in Yeast Resistance to Oxidation. ANTIOXIDANTS, 10(7), 1024.  

 

3.3.1.3. Rôle du tréhalose dans la persistance des levures à l’état déshydraté 

Les travaux présentés dans les deux parties précédentes ont montré que les phases transitoires 

des perturbations hydriques, correspondant à la déshydratation et la réhydratation, sont critiques 

pour la viabilité des micro-organismes. Cependant, la mortalité induite par des perturbations 

hydriques peut également se manifester lors du maintien à l’état sec des micro-organismes, 

notamment si le niveau de déshydratation n’est pas suffisant (Mugnier and Jung 1985). En effet, 

la déshydratation doit être suffisante pour limiter/stopper les réactions de dégradation cellulaires. 

De nombreux travaux sur les organismes anhydrobiotes ont mis en avant le tréhalose comme une 

molécule essentielle associée à la persistance des organismes à l’état sec (Leslie et al. 1994; 

Tunnacliffe and Lapinski 2003). Le rôle du tréhalose repose sur sa capacité à stabiliser les 

macromolécules et les membranes lors d’une déshydratation.  

 

 
Figure 19. Schéma des mécanismes de stabilisation des macromolécules par le tréhalose. représente les molécules d’eau 
et  représente les molécules de tréhalose. (A) Mécanisme du remplacement des molécules d’eau. (B) Mécanisme de 
l’exclusion préférentielle. (Ribert 2021) 

Trois principaux mécanismes sont proposés pour expliquer le rôle stabilisant du tréhalose. Le 

premier repose sur la capacité du tréhalose à former un verre lors de sa concentration associée à 

la déshydratation. Les verres formés avec le tréhalose sont des structures amorphes dans lesquels 
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la viscosité est très forte (> à 1012 Pa.s) et donc la mobilité moléculaire est très réduite. Le second 

mécanisme est le remplacement de l’eau dans lequel les molécules d’eau sont remplacées par des 

molécules de tréhalose lors de la déshydratation (Figure 19A). Pour cela, des liaisons hydrogène 

s’établissent entre les groupements -OH des molécules de tréhalose et les groupements 

phosphate des têtes polaires des phospholipides ou les groupes polaires des acides aminés (Crowe 

et al. 1984), permettant de stabiliser les structures. Le troisième mécanisme est l’exclusion 

préférentielle dans laquelle le tréhalose est exclu de l’environnement proche des macromolécules 

afin de préserver une couche d’hydratation autour de ces dernières permettant le maintien de 

leur conformation lors de la déshydratation (Figure 19B).  

Les levures ont la capacité de produire du tréhalose lors de conditions stressantes. Cette capacité 

est utilisée par les industriels pur obtenir des levures sèches actives qui peuvent être conservées 

sur des périodes allant jusqu’à plusieurs années. Les conditions de production industrielles 

conduisent à une accumulation de tréhalose intracellulaire à de fortes concentrations (jusqu’à 

20% de la matière sèche). Ces concentrations de tréhalose associées à des niveaux de 

déshydratation poussés (aw ≈ 0,15) permettent la conservation des levures sur plusieurs années. 

Le maintien d’un tel niveau de déshydratation après la production des levures n’est cependant 

pas évident car les étapes de stockage et de transport sont souvent réalisées dans des conditions 

de température et d’humidité fluctuantes. L’étude que nous avons menée a cherché à caractériser 

et comprendre l’impact de ces fluctuations sur la survie et la conservation de levures sèches. 

Les travaux menés ont été réalisés dans le cadre de la thèse de Pauline Ribert financée par un 

dispositif CIFRE. Cette thèse a été réalisée en collaboration avec la société Phileo, filiale de 

Lesaffre, ce qui a permis de travailler sur des levures produites industriellement avec des fortes 

concentrations intracellulaires en tréhalose et séchées dans des conditions optimisées jusqu’à une 

aw de 0,12. À température ambiante, les levures issues de cette production se trouvent dans un 

état vitreux propice à une conservation longue. Les matrices vitreuses sont caractérisées par la 

température de transition vitreuse (Tg) qui correspond à la température à laquelle se produit une 

transition entre l’état vitreux et l’état non vitreux, appelé état caoutchoutique. Cette transition 

est marquée par un changement fort de la viscosité de la matrice. La Tg d’une matrice dépend de 

sa teneur en eau. Celle-ci diminue lorsque l’activité de l’eau de la matrice augmente. Ainsi, les 

cellules sèches qui s’humidifient au contact d’air humide peuvent subir un phénomène de 

dévitrification à température ambiante. Pour étudier ce phénomène, des levures sèches ont été 

équilibrées avec des airs à différentes humidités relatives conduisant à différentes activités de 

l’eau pour les échantillons. La Tg de ces différents échantillons a ensuite été estimée par analyse 

enthalpique différentielle (Figure 20). 
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Figure 20. Transition vitreuse de levures sèches équilibrées dans différentes humidités relatives. (A) Courbes de transition 
vitreuse pour les levures équilibrées à des humidités relatives de 12% (   ) ; 33% (    ), 43% (    ), 55% (    ) et 75%  (    ). Les points 
indiquent le début et la fin de la transition vitreuse. Les flèches pleines indiquent le point médian de la transition vitreuse. (B) 
Valeurs moyennes de Tg (début, milieu et fin) des échantillons hydratés à 12% HR (  ), 33% HR (  ), 43% HR (  ), 55% HR (  ) et 
75% HR (  ) représentées sur un diagramme température vs activité de l’eau. Les courbes en pointillés représentent le début 
et la fin du phénomène de transition vitreuse (Ribert et al. 2021). 

À température ambiante (25 °C), les résultats obtenus montrent que la matrice cellulaire des 

levures équilibrées avec des airs à des humidités relatives de 55% et 75% se présente dans un état 

caoutchoutique. Pour 33%, les levures se situent dans la zone de transition vitreuse. Seules les 

levures équilibrées avec l’air à 12% d’humidité relative sont dans un état vitreux. La stabilité des 

levures a ensuite été estimée en mesurant l’évolution de la cultivabilité des levures au cours d’un 

stockage à 25 °C. 

 

Figure 21. Stabilité des levures sèches équilibrées avec des airs à différentes humidités relatives. Les valeurs moyennes du taux 
d'inactivation (Log(N/N0)) et les écarts types sont présentés. Les lettres associées aux conditions étudiées indiquent des 
différences significatives (p < 0,05) déterminées par le test de Tukey (Ribert et al. 2021). 

La viabilité des levures équilibrées à 12% n’a pas été affectée sur le temps de stockage le plus long 

étudiée dans notre travail (13 mois) confirmant la forte stabilité des levures lorsqu’elles sont dans 

un état vitreux. À l’inverse, la survie des levures équilibrées avec la condition d’humidité la plus 

élevée (75%) diminue avec une réduction d’environ 9 log au bout de 13 mois. Pour les conditions 
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d’humidités intermédiaires, la perte de cultivabilité est inférieure à 0,5 log après 6 mois et 

d’environ 1 log au bout de 13 mois. Ce résultat indique que l’état caoutchoutique peut également 

être compatible avec la conservation de levures sur plusieurs mois à température ambiante.  

Dans le cadre de la conservation de micro-organismes, les niveaux de déshydratation 

intermédiaires et l’état caoutchoutique n’ont été que faiblement étudiés en comparaison des 

déshydratations poussées qui sont généralement associées à la conservation à long terme. 

Notamment, l’état caoutchoutique correspond à des conditions dans lesquelles la concentration 

en tréhalose est supérieure à sa limite de solubilité et dans lesquelles il devrait normalement 

cristalliser (Figure 22).  

 

Figure 22. Diagramme de phase du tréhalose. La courbe orange correspond à la limite de solubilité du tréhalose (Miller et al. 
1997). La courbe en rouge correspond à la courbe de transition vitreuse (Chen et al. 1999) (D’après (Ribert 2021)). 

Dans le cas de la stabilisation de micro-organismes par congélation, l’état vitreux peut être atteint 

sans cristallisation si la diminution de température est très rapide. Dans le cas du séchage, les 

cinétiques de retrait de l’eau cellulaire sont plus lentes. Par exemple, l’extraction de l’eau d’une 

solution de tréhalose conduit à la cristallisation du tréhalose. Nous avons donc cherché à 

comprendre quels mécanismes étaient à l’origine de l’absence de la cristallisation du tréhalose 

dans les niveaux d’hydratation intermédiaires. Dans le cas de levures produites industriellement, 

le tréhalose représente environ 20% de la matière sèche et le reste est principalement composé 

de protéines. Nous avons donc réalisé des mélanges de tréhalose avec des protéines extraites de 

levures, déshydrater ces mélanges et analyser la cristallisation du tréhalose en fonction de la 

composition des mélanges (Figure 23). 
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Figure 23. Schéma des étapes appliquées pour étudier le rôle des protéines dans l'inhibition de la cristallisation du tréhalose 
lors de déshydratations à des niveaux intermédiaires (Ribert 2021). 

Les résultats obtenus sur les taux de cristallisation des différents mélanges sont présentés dans la 

Figure 24. En l’absence de protéine, le tréhalose est totalement cristallisé après équilibrage à des 

humidités intermédiaires (humidités relatives de 55% et 75%). En revanche, l’ajout de protéines 

conduit à une inhibition de la cristallisation du tréhalose. Cet effet est le plus marqué pour le ratio 

80% de protéines / 20% de tréhalose qui s’approche de la composition des levures industrielles. 

Ce résultat montre que le tréhalose n’est pas le seul composé clé dans la vitrification de la matrice 

cellulaire mais que les protéines ont également un rôle important au travers de leur effet 

inhibiteur de la cristallisation. L’hypothèse pour expliquer cet effet est que la concentration des 

protéines pendant la déshydratation limite les possibilités de déplacement et de réarrangement 

des molécules de tréhalose pour former une structure cristalline. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 24. Pourcentage de cristallisation de mélanges tréhalose/protéines lors de déshydratations à des niveaux 
intermédiaires. L’évolution de la structure des différents mélanges est schématisée (Ribert 2021). 
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Les travaux de la littérature portant sur le rôle du tréhalose dans la vitrification et la stabilisation 

de cellules biologiques sont abondants. Ces travaux focalisent principalement sur des niveaux 

de déshydratation sévères généralement considérés comme les plus favorables pour la 

conservation à long-terme. Nos travaux ont permis de compléter cette connaissance en étudiant 

des niveaux de déshydratation intermédiaires pour lesquels peu d’études étaient disponibles. 

D’un point de vue fondamental, nos travaux ont permis de mettre en avant le rôle des protéines 

cellulaires dans l’inhibition de la cristallisation du tréhalose permettant sa vitrification. D’un 

point de vue appliqué, ces résultats permettent de mieux prédire la stabilité de levures sèches 

soumises à des fluctuations hydriques et thermiques de leur environnement. 

Publication liée aux travaux présentés dans cette partie : 
- Ribert, P., Dupont, S., Roudaut, G., & Beney, L. (2021). Effect of devitrification on the survival and 
resistance of dried Saccharomyces cerevisiae yeast. APPLIED MICROBIOLOGY AND 

BIOTECHNOLOGY, 105, 6409‑6418. 

 

 

3.3.2. Bactéries probiotiques : de la production à la mise en forme 

L’ingestion de bactéries en vue de bénéfices pour la santé humaine apparaît dans le début du 

XXème siècle. Cette idée a été initialement développée par le pédiatre Henry Tissier (1866-1926) 

qui rapportait que l’ingestion de bifidobactéries pouvaient jouer un rôle dans la guérison de la 

gastro-entérite chez le nourrisson (Ozen and Dinleyici 2015). L’essor de cette idée interviendra 

cependant quelques années plus tard avec les travaux d’Elie Metchnikoff (1845-1916) qui avait 

observé que certaines populations des Balkans, dont les régimes alimentaires étaient riches en 

produits laitiers fermentés, avaient des durées de vie plus longues que celles qui n’en 

consommaient pas. Il encourage alors la consommation de yaourts dans lesquels les ferments 

lactiques joueraient un rôle contre le vieillissement. Depuis, de nombreuses études ont mis 

relation diverses pathologies et une dysbiose du microbiote intestinal. Il est ainsi supposé que 

l’ingestion de bactéries d’intérêt dans le but de rétablir l’équilibre intestinal pourrait permettre de 

jouer un rôle dans la guérison de ces maladies et sur le bien-être de l’homme. À cause de la 

lourdeur et de la complexité de la mise en œuvre d’études cliniques à grandes échelles, les preuves 

scientifiques des effets bénéfiques sur la santé de l’homme sont cependant actuellement encore 

minces. De plus, pour certaines bactéries commensales du tractus gastro-digestif humain 

présentant un potentiel bénéfice, les conditions de production de biomasse compatibles avec la 

réglementation permettant leur ingestion ne sont pas connues. Ceci représente ainsi un verrou à 

lever pour réaliser des études cliniques et envisager l’utilisation de ces bactéries par le secteur 

industriel. 
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Les applications impliquant l’utilisation de micro-organismes bénéfiques pour la santé humaine 

concernent principalement deux marchés : les compléments alimentaires et les médicaments. 

Bien que soumis à des réglementations différentes d’un point de vue de la démonstration des 

effets, le processus de production industrielle des bactéries pour ces deux marchés est similaire 

et comporte les mêmes étapes (Figure 25).  

 
Figure 25. Schéma des principales étapes liées à l'utilisation industrielle de micro-organismes d'intérêt. 

L’équipe PMB focalise ses travaux sur deux de ces étapes : la production ainsi que la stabilisation 

et la mise en forme de la biomasse bactérienne. Depuis mon recrutement au sein de cette équipe, 

une partie de mon travail de recherche a été réalisée sur ces thèmes. Ces travaux de recherche 

ont été menés au travers de deux thèses. La première est une thèse réalisée par Audrey Raise 

(2017-2021), que j’ai co-dirigée (co-direction 50% avec Laurent Beney), dans le cadre du projet 

ANR DOPEOS (Development and Optimization of Production process of Extremely Oxygen 

Sensitive bacteria for their industrial exploitation). Ce projet, regroupant deux partenaires 

académiques (UMR PAM et UMR Micalis) et deux partenaires industriels (Global Process Concept 

et Biovitis), avait pour but de développer des outils et des procédés de production et de 

stabilisation pour la mise en œuvre industrielle de bactéries d’intérêt extrêmement sensibles à 

l’oxygène. La seconde thèse portant sur ces thèmes est la thèse d’Aurore Bodzen (2017-2021) 

pour laquelle j’ai participé à l’encadrement. Cette thèse a été financée par un dispositif CIFRE et 

a été réalisée avec l’entreprise Indigo Therapeutics spécialisée dans le développement de 

compléments alimentaires fonctionnels. Ce travail de thèse visait à optimiser la production de 

bactéries lactiques probiotiques sous forme déshydratée. Les bactéries ciblées présentaient un 

potentiel satiétogène ou un effet dans la réduction de l’hyper-perméabilité membranaire des 

cellules intestinales. 

Les travaux réalisés lors de ces deux thèses sont liés à des partenaires industriels et certains 

résultats confidentiels ne peuvent pas être présentés dans ce manuscrit. Les résultats sont 

présentés dans deux parties dont la première concerne la production de la biomasse et la seconde 

la stabilisation et la mise en forme des bactéries. 
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3.3.2.1. Développement de milieux de production de biomasse compatibles avec une 

utilisation industrielle des bactéries 

• Formulation d’un milieu pour la production de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène 

Les travaux de l’ANR DOPEOS visaient à développer des connaissances sur les bactéries 

extrêmement sensibles à l’oxygène pour définir des conditions de production et de stabilisation 

en vue d’une application industrielle. Les travaux se sont centrés sur une bactérie modèle, la 

bactérie Faecalibacterium prausnitzii. Cette bactérie représente environ 5% du microbiote 

intestinal des humains sains, faisant d’elle l’une des bactéries les plus abondantes du tube digestif. 

Elle présente des effets anti-inflammatoires (Sokol et al. 2008) et est considérée aujourd’hui 

comme l’une des bactéries les plus prometteuses en tant que probiotiques de nouvelle 

génération. Elle pourrait avoir des applications dans le traitement de diverses maladies dont 

principalement les Maladies Inflammatoires Chroniques de l’Intestin (MICI). Avant le démarrage 

du projet DOPEOS, les études menées sur cette bactérie étaient déjà nombreuses mais portaient 

exclusivement sur son lien avec diverses pathologies lors de dysbiose et sur les mécanismes 

cellulaires qui pourraient lui conférer un effet bénéfique sur la santé. Dans ces études, la 

production des bactéries était réalisée en petits volumes (quelques mL) dans des milieux de 

laboratoire (YCFAG et LYHBHI) peu performants (CFU/mL de l’ordre de 108) et incompatibles avec 

une ingestion humaine car contenant des composés d’origine animale non autorisés.  

Un des objectifs du projet DOPEOS était de formuler un milieu compatible pour la production 

industrielle de F. prausnitzii en bioréacteur. La démarche appliquée est résumée dans la Figure 26. 

Cette démarche consistait à substituer certains composés du milieu LYHBHI et à évaluer les effets 

de ces substitutions sur la croissance des bactéries par suivi de la densité optique des cultures 

bactériennes. Le choix des composés de substitution s’est notamment appuyé sur les données 

disponibles sur le métabolisme et les besoins nutritionnels de la bactérie. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 26. Objectif et démarche suivie pour formuler le milieu de culture VEGEOS. BHI correspond à une infusion coeur-
cervelle ; PPDT correspond à des peptones de pommes de terre (Raise 2021). 
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Ce travail a permis d’aboutir à la formulation d’un milieu basée sur des peptones végétales 

(pommes de terre). Ce milieu, que nous avons appelé VEGEOS, satisfait toutes les exigences 

réglementaires associées à un milieu de production pour des bactéries probiotiques. Il présente 

également des performances en termes de vitesse de croissance et de biomasse finale obtenue 

en fin de culture supérieures à celle du LYHBHI. La concentration bactérienne maximale obtenue 

à 12 heures de culture atteint environ 2 109 UFC/mL (Figure 27C). 

 

Figure 27. Performances de croissance de F. prausnitzii cultivée dans du milieu VEGEOS, en anaérobie à 37 °C. Quatre 
paramètres ont été suivis : (A) la densité optique à 600 nm, (B) le pH, (C) la concentration en bactéries cultivables par 
dénombrements (UFC/mL) et (D) la production de butyrate. Ces suivis ont été réalisés pour des cultures ensemencées à 2% 
(orange) et à 4% (rouge). n=3 (Raise 2021). 

Ce milieu permet également d’obtenir une bonne production de butyrate (35 mM) (Figure 27D) 

en comparaison de celle observée en milieu LYHBHI (6,5 mM, résultat non montré). Cette 

production plus importante est à relier à la présence de concentrations optimisées d’acétate et 

de carbohydrates dans le milieu VEGEOS (Heinken et al. 2014). Cette production est intéressante 

puisque le butyrate est considéré comme un des composés impliqués dans l’action bénéfique de 

bactéries probiotiques. Le milieu VEGEOS présente enfin l’avantage de ne pas former de mousse 

lors de la culture en bioréacteur. 
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• Influence du milieu de culture sur la résistance des bactéries aux procédés de stabilisation 

La formulation d’un milieu de culture s’attache généralement à produire un maximum de 

bactéries dans un minimum de temps. Cependant, la nature du milieu de culture ainsi que les 

conditions de culture peuvent également influer sur la résistance des bactéries. D’un point de vue 

industriel, l’augmentation de la résistance des bactéries est un mécanisme d’intérêt puisqu’il peut 

permettre d’augmenter la survie des bactéries lors de la mise en œuvre du procédé de stabilisation 

(Huang et al. 2016). En effet, la déshydratation et la congélation sont à l’origine de contraintes sur 

les membranes cellulaires pouvant conduire à la mort des cellules. Il a été monté que des stress 

acides réalisés pendant ou après culture peuvent augmenter la survie de souches de bactéries 

lactiques à des procédés de congélation (Beal et al. 2001; Wang et al. 2005) et de lyophilisation 

(Palmfeldt and Hahn-Hägerdal 2000; Shao et al. 2014). Ce mécanisme de protection croisée a été 

observé pour des souches d’Oenococcus oeni et des souches de lactobacilles mais pas pour des 

souches de lactocoques.  

Une partie des travaux réalisés lors de la thèse d’Aurore Bodzen s’intégrait dans le programme 

OPTALIM qui impliquait l’UMR PAM, l’UMR MICALIS et la société Indigo Therapeutics. Ce 

programme visait à optimiser la production et la stabilisation de souches probiotiques ayant un 

effet limitant la prise pondérale chez l’Homme. La souche Lactococcus lactis NZ9000 a été utilisée 

car elle présente un effet satiétogène (Bermúdez-Humarán et al. 2007). Cette souche dérive de la 

souche L. lactis NCDO 712, également utilisée dans notre étude pour son potentiel satiétogène. 

L’effet d’un stress acide pendant la culture sur la résistance à la lyophilisation de ces deux souches 

de bactérie a été étudié. L’hypothèse est que les conditions de pH du milieu de culture peuvent 

modifier la composition et les propriétés de la membrane plasmique impactant ainsi la résistance 

des bactéries au procédé de stabilisation. En effet, la composition de la membrane influence la 

fluidité de la membrane plasmique et affecte la survie des bactéries lors d’un séchage et de la 

conservation à l’état sec (Fonseca et al. 2019). Pour tester l’hypothèse, deux milieux de culture 

différents conduisant à des valeurs de pH différentes lors de la culture ont été utilisés : le milieu 

MRS pour lequel la valeur de pH avant culture est de 5,8 et atteint 4,8 en fin de culture, et le milieu 

gM17 pour lequel la valeur de pH avant culture est de 7 et atteint 5,4 en fin de culture. 

Les résultats obtenus ont montré que la survie des deux souches de bactérie à la lyophilisation 

dépendait du milieu de culture utilisé. La survie est plus forte lorsque les bactéries sont cultivées 

dans le MRS, milieu le plus acide. À titre d’exemple, la survie à la lyophilisation de la souche NCDO 

712 est totale après culture en milieu MRS alors qu’environ la moitié de la population bactérienne 

meurt après culture en milieu gM17 (Figure 28A). La membrane plasmique étant une cible 

majeure lors de la lyophilisation, l’impact de la nature du milieu de culture sur la fluidité 

membranaire a été caractérisé. Pour cela, l’anisotropie d’une sonde fluorescente 

(diphénylhexatriène, DPH) incorporée dans les membranes bactériennes a été mesurée. La valeur 

d’anisotropie reflète la fluidité de la membrane : une augmentation de cette valeur correspond à 

une membrane plus rigide. La comparaison des valeurs d’anisotropie des bactéries cultivées dans 
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les deux milieux a révélé que le milieu MRS permet une fluidité membranaire des deux souches 

plus importantes que le milieu gM17 (Figure 28B). La fluidité plus grande de la membrane après 

culture en milieu MRS peut s’expliquer par un ratio lipides insaturés/lipides saturés plus grand que 

celui après culture en milieu gM17. Il a été montré chez Lactobacillus acidophilus qu’un stress 

acide est à l’origine d’une modification du métabolisme bactérien et augmente ce ratio (Wang et 

al. 2005). La première étape de la lyophilisation est une congélation qui impose de refroidir les 

bactéries. La diminution de température conduit à une rigidification des membranes biologiques 

pouvant conduire à une altération de la bicouche lipidique. L’effet bénéfique du milieu MRS sur la 

survie à la lyophilisation pourrait ainsi en partie s’expliquer par la limitation de la rigidification de 

la membrane plasmique lors de la phase de refroidissement des cellules (Figure 28C). 

 

Figure 28. Impact de la nature du milieu de culture sur la survie de L. lactis à la lyophilisation. (A) Taux de survie après 
lyophilisation. Les astérisques indiquent une différence significative entre les deux conditions (* : p < 0,05 ; ** : p < 0,01 ; *** 
: p < 0,001, ANOVA). Les valeurs représentent la moyenne ± l'écart-type obtenu à partir de triplicats indépendants. (B) 
Evaluation de la fluidité membranaire en fonction de la température par anisotropie de fluorescence. (C) Diagramme reliant 
l’anisotropie de fluorescence des bactéries à 5°C et le taux de survie à la lyophilisation (Bodzen et al. 2021a). 

 

La production industrielle de bactéries probiotiques requiert l’utilisation de milieux de culture 

performants compatibles avec les contraintes réglementaires associées à l’alimentation 

humaine. Les travaux présentés ont montré que la compréhension du métabolisme bactérien 

peut permettre de développer et d’optimiser des milieux de production pour des bactéries 

d’intérêt. 
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Publications et brevets liés aux thèmes des travaux présentés dans cette partie : 
- Bodzen, A., Iaconelli, C., Charriau, A., Dupont, S., Beney, L., & Gervais, P. (2020). Specific Gaseous 

Conditions Significantly Improve Lactobacillus casei and Escherichia coli Survival to Freeze Drying 

and Rehydration. APPLIED FOOD BIOTECHNOLOGY, 7(1), 2+. 

- Bodzen, A., Jossier, A., Dupont, S., Mousset, P.-Y., Beney, L., Lafay, S., & Gervais, P. (2021). 

Increased Survival of Lactococcus lactis Strains Subjected to Freeze-Drying after Cultivation in an 

Acid Medium : Involvement of Membrane Fluidity. FOOD TECHNOLOGY AND BIOTECHNOLOGY, 

59(4).   

- Gervais, P., Lafay, S., Dupont, S., Beney, L., Mousset, P-Y., Bodzen, A. (2021) Brevet d’invention 

(FR3108122A1) : Milieu de culture alimentaire. Ce brevet décrit l’utilisation d’un milieu de culture 

de qualité alimentaire pour la production de bactéries lactiques destinées à une utilisation 

alimentaire ou pharmaceutique. 

- Beney, L., Raise A., Dupont, S. (2022) Brevet d’invention (FR3118059A1) : Milieu de culture, 

procédé de fabrication et procédé de culture bactérienne. Ce brevet décrit la fabrication d’un 

milieu et les conditions de culture pour la production de bactéries extrêmement sensibles à 

l’oxygène (Brevet étendu à l’international (WO2022129616A1)). 

 

3.3.2.2. Stabilisation et mise en forme de bactéries d’intérêt probiotiques 

• Formulation d’un milieu de protection pour la conservation des bactéries 

Après la production de la biomasse bactérienne, cette dernière est rarement utilisée directement 

et doit donc être stabilisée afin de conserver sa viabilité et sa fonctionnalité. En fin de culture, les 

bactéries sont concentrées avant d’être stabilisées par déshydratation ou congélation. La 

déshydratation est généralement la technique privilégiée dans les applications industrielles car 

elle présente l’avantage de pouvoir ensuite conserver les bactéries à température ambiante. La 

conservation sur des périodes longues, pouvant aller jusqu’à deux ans dans le cas de produits 

probiotiques, requiert cependant des niveaux de déshydratation poussés. En effet, lorsque la 

concentration en eau n’est pas suffisamment basse, certaines enzymes cellulaires sont encore 

actives et peuvent participer à la dégradation des cellules. Des enzymes comme les protéases et 

les oxydases fonctionnent jusqu’à des activités de l’eau de 0,45. Ce niveau de déshydratation n’est 

cependant pas suffisant car les réactions d’oxydation non-enzymatiques et de Maillard peuvent 

encore se produire à ce niveau. Il est ainsi nécessaire de déshydrater les cellules jusqu’à des 

niveaux sévères correspondant à une activité de l’eau de l’ordre de 0,1.  

L’activité de l’eau est un paramètre qui reflète la disponibilité de l’eau pour les réactions 

biologiques et chimiques.  Même s’il est en relation avec la teneur en eau, ce paramètre n’est pas 

équivalent et dépend également des interactions que l’eau réalise avec les composés avec lesquels 

elle est en contact. Dans le cadre de la thèse d’Aurore Bodzen, la stabilité après séchage de 

bactéries lactiques a été étudiée en fonction de l’ajout de différents adjuvants de séchage pouvant 

influer sur l’activité de l’eau finale des échantillons. Pour cela, des bactéries Lactiplantibacillus 

plantarum ont été séchées par lyophilisation en présence de saccharose auquel a été ajouté de 
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l’inuline, de la caséine micellaire ou du lactosérum. Le saccharose seul correspondait à la condition 

contrôle. Ce disaccharide non réducteur est couramment utilisé dans les procédés de 

lyophilisation pour obtenir une matrice vitreuse à l’issue du séchage pour permettre la 

conservation des bactéries. 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 29. Influence de l’ajout d’adjuvants de séchage sur la stabilité de L. plantarum après lyophilisation. (A) Réduction 
logarithmique L. plantarum au cours du temps lors de la conservation à 25 °C. Les valeurs représentent la moyenne ± l'écart 
type obtenu à partir de triplicats indépendants. Les astérisques indiquent une différence significative entre les lyoprotecteurs 
(* : p < 0,05 ; ** : p < 0,01 ; *** : p < 0,001, ANOVA). (B) Isothermes de sorption du saccharose, de la caséine micellaire 
lyophilisée, de protéines de lactosérum et de l'inuline. (Bodzen et al. 2021b) 

La survie après lyophilisation des bactéries a été évaluée sur une période de 9 mois de 

conservation (Figure 29A). Au cours du temps de conservation, la viabilité des bactéries 

déshydratées diminue. Cette diminution est cependant dépendante de l’adjuvant ajouté au 

saccharose lors de la lyophilisation. La diminution de la survie des bactéries dépasse 2 log au bout 

de 9 mois pour le saccharose seul ou le saccharose combiné avec l’inuline ou le lactosérum. En 

revanche, la combinaison saccharose et caséine micellaire a conduit à une perte de viabilité 

modérée avec 0,5 log à 9 mois de conservation. Afin de comprendre cette différence, la teneur en 

eau et l’activité de l’eau des différents échantillons ont été mesurées après lyophilisation. Il n’y 

avait pas de différence concernant la teneur en eau entre les différents échantillons avec une 

valeur de 0,04 g d’eau/g de matière sèche. En revanche, concernant l’activité de l’eau, il existait 

des différences, notamment pour l’échantillon contenant la caséine micellaire. Les valeurs 

obtenues étaient les suivantes : saccharose seul (aw=0,247), saccharose + inuline (aw=0,229), 

saccharose + lactosérum (aw=0,279) et saccharose + caséine micellaire (aw=0,053) (Résultats non 

présentés). L’activité de l’eau plus basse atteinte avec la caséine micellaire permet d’expliquer la 

meilleure conservation des bactéries au cours du temps. L’analyse des isothermes de sorption des 

différents adjuvants (Figure 29B) permet de comprendre leur effet sur l’activité de l’eau finale des 

échantillons lyophilisés. En effet, la caséine micellaire se démarque des autres adjuvants puisque 

pour une même teneur en eau, l’activité de l’eau est beaucoup plus basse. Nos résultats montrent 

ainsi que l’effet des adjuvants sur l’activité de l’eau finale des échantillons est, avec le niveau de 

déshydratation, un paramètre clé dans la stabilité de bactéries déshydratées. 
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• Mise au point de formes galéniques pour préserver la viabilité de bactéries extrêmement 

sensibles à l’oxygène lors de leur ingestion 

En complément de la stabilisation, des étapes de mise en forme sont parfois réalisées en fonction 

de l’application visée. Dans le cas de bactéries probiotiques destinées à produire des compléments 

alimentaires ou des médicaments, les bactéries sont intégrées à des comprimés ou à des capsules. 

Cette étape est indispensable pour permettre leur ingestion et les préserver lors de leur passage 

dans le tractus gastro-digestif afin qu’elles arrivent viables jusqu’à leur site d’action. En effet, au 

cours de leur progression dans le tractus gastro-digestif, les bactéries rencontrent des 

environnements hostiles pouvant conduire à leur mort.  

Dans le cadre de la thèse d’Audrey Raise, une étude sur la mise au point d’une méthode 

d’encapsulation de F. prausnitzii a été réalisée. L’originalité de cette étude portait principalement 

sur l’application de l’encapsulation de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène pour 

lesquelles les connaissances sur leur résistance aux procédés d’encapsulation ainsi que la 

protection générée par ces procédés sur ces bactéries n’étaient pas connus. Deux procédés 

d’encapsulation ont été utilisés : le premier consistait à l’intégration des bactéries fraîches dans 

des billes d’alginate par gélification ionique suivie d’une étape de lyophilisation ; le second 

consistait à inclure des bactéries lyophilisées dans une matrice lipidique (Gelucire® 43/01). La 

première étape de l’étude a consisté à estimer la survie des bactéries, fraîches ou lyophilisées, 

dans différents tampons mimant les différents compartiments du tractus gastro-digestif (Figure 

30A). Concernant les bactéries fraîches, deux compartiments ont conduit à une perte totale de la 

viabilité bactérienne et sont critiques pour la survie des bactéries : l’estomac et le jéjunum distal. 

Ces compartiments sont connus pour imposer des conditions drastiques aux bactéries qui passent 

au travers : dans l’estomac, le pH peut atteindre une valeur de 1 ; dans le jéjunum distal, les 

bactéries sont en contact des sels biliaires. Cette forte sensibilité de la bactérie à ces deux 

compartiments s’observe également pour les bactéries lyophilisées. Une perte de viabilité des 

bactéries lyophilisées a également été observée pour les autres compartiments qui n’avaient pas 

inactivés les bactéries fraîches. Cet effet peut s’expliquer par la réhydratation des bactéries dans 

des milieux non optimaux qui peuvent ainsi conduire à la mortalité d’une partie des bactéries. 

 

 

 

 

 

 

Figure 30. Survie de la bactérie F. prausnitzii dans des tampons mimant les compartiments du tractus gastro-digestif humain. 
(A) Survie de bactéries fraîches ou lyophilisées. (B) Survie des bactéries après le procédé de gélification ionique (billes Ca-ALMP) 
ou d’inclusion dans une matrice lipidique (Gelucire® 43/01) (Raise et al. 2020).  
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La survie des bactéries a ensuite été estimée après leur encapsulation par les deux procédés 

étudiés (Figure 30B). Quel que soit le procédé utilisé, l’encapsulation des bactéries ne permet pas 

une protection totale des bactéries. Il y a tout de même un effet protecteur de l’encapsulation qui 

est notamment plus important pour l’inclusion en matrice lipidique en comparaison de celle dans 

les billes d’alginate. La protection supérieure du procédé d’inclusion en matrice lipidique peut 

s’expliquer par les propriétés hydrophobes de la Gélucire qui limite la réhydratation des bactéries 

dans les tampons digestifs. Bien que des optimisations doivent encore être réalisées pour obtenir 

des taux de survie plus importants, l’inclusion de bactéries en matrice lipidique semble être une 

voie prometteuse pour la mise en forme de bactéries probiotiques. 

 

La stabilisation et la mise en forme de la biomasse bactérienne sont des étapes indispensables 

pour la production industrielle de bactéries probiotiques. Les travaux présentés dans cette 

partie ont mis en avant le rôle d’adjuvants permettant d’influer sur le niveau d’activité de l’eau 

et sur la conservation de bactéries déshydratées. Des premiers résultats concernant 

l’encapsulation de bactéries EOS ont également été produits. L’inclusion des bactéries dans des 

matrices lipidiques semble particulièrement intéressante pour limiter la réhydratation dans des 

compartiments du tractus défavorables à la survie de ces bactéries sensibles. Ces connaissances 

peuvent trouver des applications directes dans les stratégies de production industrielle des 

bactéries probiotiques. 

Publications liées aux thèmes des travaux présentés dans cette partie : 
- Allouche, R., Dupont, S., Charriau, A., Gervais, P., Beney, L., & Chambin, O. (2018). Optimized 

tableting for extremely oxygen-sensitive probiotics using direct compression. INTERNATIONAL 

JOURNAL OF PHARMACEUTICS, 538(1‑2), 14‑20.  

- Raise, A., Dupont, S., Iaconelli, C., Caliri, C., Charriau, A., Gervais, P., Chambin, O., & Beney, L. 

(2020). Comparison of two encapsulation processes to protect the commensal gut probiotic 

bacterium Faecalibacterium prausnitzii from the digestive tract. JOURNAL OF DRUG DELIVERY 

SCIENCE AND TECHNOLOGY, 56(A).  

- Bodzen, A., Jossier, A., Dupont, S., Mousset, P.-Y., Beney, L., Lafay, S., & Gervais, P. (2021b). 

Design of a new lyoprotectant increasing freeze-dried Lactobacillus strain survival to long-term 

storage. BMC BIOTECHNOLOGY, 21(1), 66.  
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3.3.3. Effet de la lumière visible à haute intensité sur les micro-organismes 

La maitrise des contaminations microbiologiques des aliments est une composante essentielle de 

la qualité des aliments représentant ainsi un enjeu considérable pour les filières alimentaires. 

Cette maitrise est incontournable pour prévenir certaines maladies d’origine alimentaire, 

permettant ainsi la limitation des dépenses de santé, mais aussi pour réduire les pertes 

alimentaires liées aux flores d’altération des aliments. Une des solutions actuelles est l’utilisation 

de molécules chimiques présentant des propriétés fongicides et bactéricides. L’utilisation de ces 

molécules induit cependant des problèmes environnementaux et toxicologiques importants. De 

plus, à l’image de la croissance forte du marché des produits biologiques, les consommateurs sont 

à la recherche de produits faiblement traités et prêts à consommer. Dans ce contexte, il est 

nécessaire de développer des procédés de décontamination microbienne ne faisant plus appel à 

ces composés chimiques et permettant d’assurer la sécurité microbiologique des aliments tout en 

conservant leur qualité. 

Dans le domaine agro-alimentaire, les procédés de maîtrise des contaminations microbiennes ne 

se basant pas sur l’utilisation de fongicides ou de bactéricides, reposent principalement sur 

l’utilisation de traitements thermiques (pasteurisation, stérilisation). Ces procédés sont 

cependant à l’origine d’une altération des qualités nutritionnelles et organoleptiques des aliments 

et ne peuvent pas être utilisés sur tous aliments, notamment les aliments frais. Les rayonnements 

ultraviolets, notamment les UVc (λ ≈ 100-280 nm), sont également parfois utilisés pour 

décontaminer les aliments. Cependant, la faible pénétration de ce type de rayonnement au niveau 

de l’eau nécessite des puissances importantes pour obtenir un traitement efficace sur certains 

types d’aliment. L’effet mutagène de ce rayonnement est également un inconvénient à leur 

utilisation. Les recherches académiques sur la résistance des micro-organismes à des 

perturbations physiques et environnementales, notamment au sein de l’UMR PAM, permettent 

d’envisager des procédés alternatifs pour maîtriser les populations microbiennes. Parmi ces 

alternatives, je travaille à développer, depuis mon recrutement au sein de l’équipe PMB, une 

thématique portant sur l’étude de l’effet de la lumière visible à Ultra Haute Intensité (UHI) sur les 

micro-organismes afin de développer un procédé d’inactivation microbienne qui pourrait être 

appliqué à des surfaces de contact alimentaire ou à des aliments.  

Les travaux présentés dans cette partie ont reposé principalement sur 3 projets d’envergure 

croissante : projet AgroSup Dijon (2017-2018, 10 k€), projet de maturation Sayens IDLux (2018-

2020, 130 k€) et le projet ANR Jeune Chercheur GreenDeconta (2019-2021, 174 k€). Les moyens 

alloués par ces projets m’ont permis de superviser le travail de 3 post-doctorants (Cédric 

Grangeteau, Emilie Lang et Thibaut Théry). Les résultats sont présentés dans 3 parties. La 

première concerne la compréhension des effets de la lumière UHI sur les cellules. La seconde est 

dédiée au développement d’un réacteur pilote basé sur l’utilisation de LED. La dernière partie 

présente l’étude de l’inactivation de spores de champignons et de bactéries d’altération des 

aliments par l’application de lumière UHI. 
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3.3.3.1. Effets cellulaires de traitements lumineux à très haute intensité 

Les rayonnements électromagnétiques sont capables d’interagir avec la matière organique et 

peuvent par conséquent avoir des effets sur les cellules biologiques. Notamment, la lumière visible 

peut être utilisée pour maitriser la viabilité et certaines activités cellulaires des champignons 

(Fuller et al. 2015). Les travaux portant sur l’utilisation de la lumière visible dans l’objectif 

d’inactiver des micro-organismes sont nombreux. La photo-oxydation est le principal mécanisme 

conduisant à l’inactivation microbienne. Ce mécanisme repose sur l’interaction de la lumière avec 

des molécules photo-sensibilisatrices qui, lorsqu’elles sont excitées à une longueur d’onde 

spécifique qui leur est propre, peuvent transférer leur énergie d’excitation électronique à 

l’oxygène pour former de l’oxygène singulet. L’oxygène singulet est une espèce réactive de 

l’oxygène qui peut directement altérer les lipides, les protéines et les acides nucléiques. 

Concernant les micro-organismes, l’effet létal est principalement observé sur une plage de 

longueurs d’onde comprise entre 400 et 430 nm (Gwynne and Gallagher 2018). Ces longueurs 

d’onde sont utilisées pour exciter les porphyrines qui sont des photosensibilisateurs endogènes. 

Les mécanismes cellulaires et les cibles de l’oxygène singulet ne sont cependant pas totalement 

compris. Certains travaux ont montré que la mort de micro-organismes est liée à des dommages 

membranaires (McKenzie et al. 2016; Biener et al. 2017) alors que d’autres ont mis en avant une 

oxydation de l’ADN (Kim and Yuk 2017; Yoshida et al. 2017) ou des modifications génétiques sans 

altération de la membrane (Kim and Yuk 2017). La plupart de ces travaux ont étudiés l’effet de la 

lumière visible par le biais de traitement lumineux de plusieurs heures. De tels temps d’application 

sont cependant difficilement compatibles avec la plupart des applications qui pourraient être 

envisagées pour la lumière visible. Une solution pour réduire ce temps pourrait être d’augmenter 

la puissance lumineuse. 

Nos travaux sur la lumière visible ont tout d’abord visé à comprendre l’effet de la lumière UHI sur 

les micro-organismes. Pour cela, nous avons appliqué un stress lumineux sur un micro-organisme 

modèle, la levure S. cerevisiae, par le biais du laser d’un microscope. Ceci a permis de réaliser des 

traitements ciblés à une longueur d’onde de 405 nm et d’observer directement et au cours du 

temps les effets du traitement. Ces effets ont pu être caractérisés par l’utilisation de sondes 

fluorescentes, le Singlet Oxygen Sensor Green (SOSG) et l’AminoPhenyl Fluorescein (APF), qui 

fluorescent en présence d’oxygène singulet (Figure 31). La membrane plasmique des levures est 

imperméable à la sonde SOSG. Lors de l’application d’un traitement lumineux UHI à 405 nm, les 

premières images montrent un marquage du pourtour des cellules indiquant la production 

d’oxygène singulet. Ce marquage devient de plus en plus intense au cours du temps jusqu’à ce 

qu’un marquage intracellulaire apparaisse brutalement. Cette observation indique que la 

membrane plasmique des levures se perméabilise et permet alors à la sonde d’envahir l’espace 

intracellulaire. Une éjection de matériel cellulaire est également observée. 
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Figure 31. Visualisation de la production d’oxygène singulet à l'aide de la sonde SOSG lors du traitement de levures S. cerevisiae 
à une longueur d’onde équivalente de 415 nm. (A) Image au début du traitement lumineux. Le rectangle rouge indique la 
levure ciblée par le traitement. (B) Image à la fin du traitement lumineux réalisée à 318s. (C) Coupes horizontales et verticales 
de l'évolution temporelle de la fluorescence dans les cellules ciblées pendant le traitement de photo-oxydation. (D) Évolution 
au cours du temps du marquage fluorescent de la levure ciblée. La barre d’échelle rouge représente 2 µm (Grangeteau et al. 
2018). 

La membrane plasmique des levures étant imperméable à la sonde SOSG, cette première 

expérimentation ne permet pas de savoir si de l’oxygène singulet est produit au niveau 

intracellulaire. La même manipulation a alors été réalisée avec la sonde APF qui passe au travers 

de la membrane plasmique (Figure 32). Le marquage observé au cours du traitement révèle une 

fluorescence initiale sur le pourtour cellulaire qui diffuse ensuite dans l’espace intracellulaire. 

L’ensemble du cytoplasme semble marqué à l’exception de la vacuole jusqu’à ce qu’interviennent 

la rupture de la membrane plasmique. Deux causes peuvent expliquer la disparition de la vacuole : 

la contraction de la levure lors sa perméabilisation conduisant à une défocalisation de la cellule 

ou une rupture de la membrane vacuolaire. 

 
Figure 32. Visualisation de la production d’oxygène singulet à l'aide de la sonde APF lors du traitement de levures S. cerevisiae 
à une longueur d’onde équivalente de 415 nm. (A) Image au début du traitement lumineux. Le rectangle rouge indique la 
levure ciblée par le traitement. (B) Image à la fin du traitement lumineux réalisée à 270s. (C) Coupes horizontales et verticales 
de l'évolution temporelle de la fluorescence dans les cellules ciblées pendant le traitement de photo-oxydation. (D) Évolution 
au cours du temps du marquage fluorescent de la levure ciblée. La barre d’échelle rouge représente 2 µm (Grangeteau et al. 
2018). 
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Les résultats obtenus montrent que la membrane plasmique est une cible des traitements 

lumineux visibles UHI mais aussi qu’elle semble être à l’origine de la genèse de l’oxygène singulet. 

Pour confirmer cette hypothèse, une dernière expérience a consisté à cibler spécifiquement avec 

le laser deux zones différentes des levures : l’enveloppe cellulaire (membrane plasmique et paroi) 

ou une zone dans l’espace intracellulaire (Figure 33). 

 

 

 

 

 

Figure 33. Visualisation de la production d’oxygène singulet à l'aide de la sonde APF lors du traitement de levures S. cerevisiae 
à une longueur d’onde équivalente de 415 nm. (A) La zone de traitement, indiquée par le rectangle rouge, est située sur la 
membrane plasmique. (B) La zone de traitement, indiquée par le rectangle rouge, est située dans l’espace intracellulaire 
(Grangeteau et al. 2018). 

La focalisation du laser sur l’enveloppe cellulaire induit une augmentation de la fluorescence 

autour de la zone d’excitation (Figure 33A). La fluorescence s’intensifie au cours du temps et la 

membrane plasmique se rompt rapidement (à 54 s dans l’exemple présenté) à l’endroit de la zone 

d’excitation. Dans le cas de l’excitation au niveau intracellulaire, aucune fluorescence n’apparait 

au cours du temps au niveau de la zone d’excitation (Figure 33B). La seule fluorescence visible 

correspond au pourtour de la cellule qui devient de plus en plus fluorescent au cours du temps. 

Cette fluorescence est liée à la production d’oxygène singulet causée par l’utilisation du laser pour 

réaliser les images au cours du temps. Cette dernière expérience suggère que la photo-oxydation 

induite par un traitement à la lumière visible UHI se produit au niveau de la membrane plasmique. 

La production d’oxygène singulet au niveau membranaire peut s’expliquer par la présence de 

porphyrines au niveau de la membrane plasmique des levures (Fraikin et al. 1996). L’oxygène 

singulet a une durée de vie dans l’eau de 3,5 µs. En combinant cette durée de vie avec sa vitesse 

de diffusion, la distance maximale à laquelle l’oxygène singulet peut agir à partir de sa zone de 

production est d’environ 200 nm (Baier et al. 2005). Ceci permet d’expliquer pourquoi la 

membrane plasmique est une cible majeure des traitements à la lumière visible. 

 

Les travaux rapportant la possibilité d’utiliser la lumière visible pour inactiver des micro-

organismes sont nombreux. Cependant, la plupart de ces travaux ont été réalisés avec des 

puissances lumineuses faibles nécessitant des traitements de plusieurs dizaines de minutes à 

plusieurs heures. Les mécanismes cellulaires conduisant à la mort des cellules ne sont également 

pas totalement élucidés. Dans le cas de traitement à la lumière bleue UHI, nos travaux ont 

permis de montrer que la membrane plasmique est une structure clé dans le mécanisme de 
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photo-oxydation : elle est le site de production de l’oxygène singulet et est la cible de cette 

espèce réactive. Il a également été observé que des traitements de quelques minutes sont 

suffisants pour perméabiliser la membrane plasmique de levures dans le cas de traitement UHI. 

Ces premiers résultats permettaient d’envisager la lumière bleue UHI comme un procédé 

d’inactivation microbienne qui pourrait notamment être utilisé dans le domaine agro-

alimentaire. 

Publication liée aux travaux présentés dans cette partie : 
- Grangeteau, C., Lepinois, F., Winckler, P., Perrier-Cornet, J.-M., Dupont, S., & Beney, L. (2018). 

Cell Death Mechanisms Induced by Photo-Oxidation Studied at the Cell Scale in the Yeast 

Saccharomyces cerevisiae. FRONTIERS IN MICROBIOLOGY, 9.  

 

3.3.3.2. Développement d’un réacteur LED à ultra haute intensité 

Afin d’envisager une utilisation à grande échelle de la lumière bleue UHI comme procédé 

d’inactivation microbienne, il est nécessaire de développer des dispositifs de traitement 

permettant d’appliquer sur des échantillons la lumière à haute puissance dans une gamme de 

longueurs d’onde ciblées. La technologie laser permet de cibler des longueurs d’onde précises 

mais la surface qui pourrait être traitée par cette technologie serait très limitée. Les diodes electro-

luminescentes, appelées communément LED (Light Emitting Diode), présentent beaucoup 

d’avantages pour développer un dispositif basé sur l’application de lumière bleue : possibilité de 

cibler une plage de longueurs d’onde, durée de vie très importante, taille très réduite, pas 

d’émission de rayonnements ultra-violet et infrarouge. De plus, les technologies associées aux LED 

sont en constants progrès. Selon la loi de Haitz, le coût d’un lumen est divisé par 10 tandis que 

l’intensité d’une LED est multipliée par 20 tous les 10 ans (Steele 2007). Ces avantages nous ont 

conduit à choisir des LED pour développer un réacteur lumineux UHI. 

Pour fabriquer ce réacteur, nous nous sommes tournés vers la société NLX (Next Lighting 

eXperience) basée à Blois. Cette société développe des solutions de lumières innovantes à 

destination de professionnels. Sur la base d’un cahier des charges que nous leur avons fourni, le 

premier réacteur LED de notre laboratoire a pu être construit (Figure 34A). Ce réacteur est 

constitué de 200 LED placées sur un support relié à un dissipateur thermique pour limiter 

l’échauffement des LED (Figure 34B). Les optiques associées aux LED ont été choisies afin d’obtenir 

un traitement homogène d’un échantillon placé à 20 cm des LED (Figure 34C). À cette distance, la 

puissance théorique surfacique maximale qui peut être fournie par le réacteur est d’environ 9000 

W/m². Les LED utilisées pour la fabrication du réacteur sont des LED 405 nm dont le spectre s’étale 

entre 380 et 430 nm avec un pic d’émission de lumière à 405 nm (Figure 34D). 
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Figure 34. Présentation du réacteur lumineux à base de LED développé dans le laboratoire. (A) Vue et représentation du 
réacteur avec une version schématique de l'intérieur du dispositif. (B) Schéma du support des LED et du dissipateur thermique 
en aluminium du réacteur. (C) Modélisation de l'irradiation reçue par des échantillons placés à 20 cm de la source LED. La 
puissance maximale estimée (901 mW/cm²) est représentée en rouge. (D) Spectre d’intensité des LED 405 nm utilisées dans le 
réacteur (Lang et al. 2022).  

L’efficacité de ce réacteur sur l’inactivation microbienne a été testée par la réalisation de 

traitement sur un micro-organisme modèle, la levure S. cerevisiae (Figure 35). Les premières 

expériences ont consisté à rechercher s’il existait un seuil minimal d’énergie à appliquer pour 

inactiver les levures et à étudier si la puissance appliquée avait un impact sur les taux 

d’inactivation. Pour cela, deux niveaux d’énergie ont été étudiés (164 et 405 J/cm²) obtenus avec 

l’application de différentes puissances (112 mW/cm², 225 mW/cm², 450 mW/cm², 901 mW/cm²) 

(Figure 35A et B). Pour obtenir la même énergie avec les différents niveaux de puissance, le temps 

d’application du traitement est ajusté. À titre d’exemple, le temps d’application est divisé par 2 

lorsque la puissance est multipliée par 2. Le traitement à 164 J/cm² n’a conduit à aucune 

inactivation des levures et ce quelle que soit la puissance appliquée (Figure 35A). L’augmentation 

de l’énergie reçue par les échantillons à 405 J/cm² a permis d’inactiver les levures. Cette 

inactivation dépend cependant de la puissance appliquée : l’inactivation atteint plus de 4 log pour 

la puissance de 901 mW/cm² alors qu’elle est d’environ 0,5 log pour 112 mW/cm². Ces résultats 

montrent qu’il existe un seuil d’énergie minimal à dépasser pour induire l’inactivation des levures. 

Ils montrent également que les puissances fortes sont plus létales que les puissances faibles dans 

le cas où le seuil d’énergie minimal est dépassé. 
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Figure 35. Inactivation de levures S. cerevisiae par un traitement lumineux UHI à 405 nm. (A) Effet de la puissance lumineuse 
sur l'inactivation de levures exposées en milieu liquide à une dose de 164 J/cm². (B) Effet de la puissance lumineuse sur 
l'inactivation de levures exposées en milieu liquide à une dose de 405 J/cm². (C) Inactivation de levures déposées sur différentes 
surfaces technologiques rencontrées dans le domaine agroalimentaire par un traitement à 901 mW/cm². Temps de 

traitement :  1min,    2 min et   5 min (Lang et al. 2022). 

Des essais d’inactivation de levures déposées à la surface de différents matériaux représentatifs 

de surfaces technologiques rencontrées dans les industries agroalimentaires ont également été 

réalisés (Figure 35C). Les traitements ont consisté à appliquer la lumière bleue UHI pendant 1, 2 

ou 5 min. Pour l’ensemble des surfaces, les traitements de 1 min sont peu efficaces avec une 

diminution de la population inférieure à 0,5 log. L’allongement de la durée du traitement permet 

d’augmenter l’inactivation des levures. L’inactivation est similaire pour le polyéthylène haute 

densité (PEHD), le polypropylène (PP) et le verre avec des inactivations de 1,5 log et 4,5 pour les 

traitements de 2 et 5 min, respectivement. L’inox se démarque des autres matériaux avec une 

inactivation supérieure à 4 log dès 2 min de traitement. Cette différence pourrait être en lien à un 

effet thermique qui dépendrait de la nature du matériau. Nous avons donc mesuré la température 

des différents matériaux lors des traitements lumineux. Les résultats obtenus (non présentés) ont 

révélé une augmentation de température similaire pour l’ensemble des matériaux avec une 

température d’environ 35 °C après 5 min de traitement. Cette température n’est pas létale pour 

les levures indiquant que l’inactivation n’est pas liée à l’échauffement des matériaux et que 

l’inactivation supérieure observée sur l’inox n’est pas liée à un effet thermique. L’hypothèse la 

plus probable pour expliquer l’efficacité plus importante sur l’inox est un indice de réflexion plus 

élevé de ce matériau en comparaison aux autres permettant à plus d’énergie lumineuse 

d’atteindre les levures. 
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L’utilisation de la lumière visible UHI comme procédé d’inactivation microbienne requiert le 

développement de dispositifs permettant d’appliquer la lumière dont les caractéristiques en 

termes de longueurs d’onde et de puissance peuvent être contrôlées. Le développement d’un 

réacteur UHI à base de LED nous a permis d’appliquer des traitements intenses sur un micro-

organisme modèle. Il a pu être montré que des traitements de quelques minutes peuvent être 

suffisants pour inactiver la levure S. cerevisiae. Il a également été montré que l’augmentation 

de la puissance lumineuse permet de diminuer l’énergie requise pour inactiver les levures. Cet 

effet est d’autant plus intéressant pour réduire les temps de traitement et envisager des 

applications potentielles de ce procédé. 

Publication et brevet liés au thème des travaux présentés dans cette partie : 
- Lang, E., Thery, T., Peltier, C., Colliau, F., Adamuz, J., Grangeteau, C., Dupont, S., & Beney, L. 

(2022). Ultra-high irradiance (UHI) blue light: Highlighting the potential of a novel LED-based 

device for short antifungal treatments of food contact surfaces. APPLIED MICROBIOLOGY AND 

BIOTECHNOLOGY, 106(1), 415‑424. 

- Beney, L., Cayot, P., Grangeteau, C., Dupont., S. (2021) Brevet d’invention (FR3084262B1): 

Procédé d’élimination de microorganismes présents dans et/ou à la surface d’un matériau à 

décontaminer. (Brevet étendu à l’international (EP3829654A1 et WO2020020591A1)).   

 

 

3.3.3.3. Inactivation de micro-organismes d’altération ou pathogènes des aliments 

par la lumière à ultra haute intensité 

En réponse à des conditions stressantes de leur environnement comme l’épuisement nutritif du 

milieu, certains micro-organismes ont la capacité de former des spores. Les spores sont des formes 

dormantes de micro-organismes présentant un métabolisme ralenti et sont caractérisées par des 

modifications de leur structure par rapport à l’état végétatif. Ces changements sont notamment 

le développement de membranes externes, la modification de la paroi cellulaire et des 

modifications génétiques (Rozali et al. 2017; Cho and Chung 2020). Ces modifications entrainent 

une augmentation de la résistance des micro-organismes aux perturbations de leur 

environnement. Les spores de bactéries et de champignons sont à l’origine de contaminations 

dans l’industrie alimentaire pouvant conduire à des risques pour la santé des consommateurs. 

C’est par exemple le cas pour les spores bactériennes de Bacillus cereus ou pour les spores 

fongiques du genre Penicillium. 

Afin de pouvoir être utilisé comme procédé de décontamination dans l’industrie alimentaire, la 

lumière visible UHI se doit de présenter une efficacité réelle sur les micro-organismes sporulés. 

Nous avons donc mené une étude portant sur l’effet de la lumière bleue UHI sur des spores de 

bactéries (B. cereus), de levures (S. cerevisiae) et de champignons filamenteux (P. digitatum). 

L’hypothèse de travail est que les fortes puissances lumineuses pourraient permettre d’inactiver 

ces formes de résistance. En plus de la longueur d’onde 405 nm que nous avions déjà étudiée, 
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l’efficacité de la longueur d’onde 385 nm a également été utilisée. Cette longueur du spectre 

visible est à la limite avec les rayonnements UV-A. Quelques études ont montré que cette longueur 

pouvait être plus efficaces dans l’inactivation de micro-organismes sous forme végétatives que la 

longueur d’onde 405 nm (Vollmerhausen et al. 2017; Lee et al. 2022). Les résultats obtenus sur 

des spores de S. cerevisiae et B. cereus révèlent que des temps d’application plus longs, en 

comparaison de ceux obtenus sur les formes végétatives de levures, doivent être appliqués pour 

observer une inactivation (Figure 36). Dans le cas de la longueur d’onde à 405 nm, les traitements 

de 30 min ont conduit à une inactivation d’environ 1 log pour les deux types de micro-organismes. 

La longueur d’onde 385 nm s’est révélée plus efficace avec une destruction d’environ 4 log 

indiquant que la longueur d’onde 385 nm est également plus efficace que la longueur d’onde 405 

nm sur les formes sporulées. 

 
Figure 36. Inactivation de spores de micro-organismes par un traitement à la lumière bleue avec une puissance reçue par 
l’échantillon de 250 mW/cm². (A) Spores de S. cerevisiae. (B) Spores de B. cereus. Les traitements réalisés à 405 nm sont 
présentés en bleu clair et ceux réalisés à 385 nm sont présentés en bleu foncé (Thery et al. 2023). 

L’efficacité d’un traitement UHI a ensuite été testé sur des spores de champignons filamenteux de 

l’espèce Penicillium digitatum. Ce champignon est un contaminant fréquent des agrumes 

conduisant à leur pourrissement et à de grosses pertes post-récolte. Dans un premier temps, les 

spores ont été traitées en suspension dans de l’eau distillée pendant 5, 10 ou 15 min (Figure 37A). 

Les traitements de 5 min à 385 ou 405 nm ont montré une faible efficacité avec des inactivations 

inférieures à 0,5 log. En revanche, l’application de traitements de 10 et 15 min ont conduit 

respectivement à des taux d’inactivation d’environ 2,5 log et 4 log indépendamment de la 

longueur d’onde appliquée. Afin d’évaluer si un traitement à la lumière UHI peut être efficace s’il 

est appliqué sur des fruits, une seconde expérience a visé à traiter des mandarines contaminées 

par des spores de P. digitatum. Le pourrissement des fruits a été estimée en évaluant la croissance 

radiale du champignon après inoculation des spores. En pratique, le diamètre des zones de 

pourriture molle, de sporulation et mycélienne a été mesuré (Figure 37B). Deux traitements 

lumineux à 385 nm apportant la même énergie ont été appliqués : 125 mW/cm² pendant 20 min 

ou 250 mW/cm² pendant 10 min (Figure 37C). Les résultats obtenus montrent que l’application 

des traitements lumineux UHI permettent de réduire significativement le développement du 
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champignon. Cet effet est d’autant plus marqué pour le traitement appliqué avec la plus forte 

puissance confirmant l’intérêt d’utiliser des puissances élevées. Le traitement des fruits impose 

cependant de limiter la puissance à une valeur qui n’endommage pas le fruit. En effet, l’application 

de fortes puissances lumineuses conduit à une élévation de la température de surface de fruit 

pouvant ainsi l’endommager. Cette limitation n’existe pas pour le traitement de surfaces 

technologiques contaminées. 

 

Figure 37. Inactivation de spores de P. digitatum pour un traitement à la lumière bleue UHI. (A) Inactivation de spores en 
suspension dans de l’eau distillée. Les histogrammes présentés en bleu clair correspondent à un traitement à 405 nm et ceux 
en bleu foncé à un traitement à 385 nm. (B) illustration des différentes zones de pourrissement d’une mandarine après 
contamination par P. digitatum. (C) Évolution du diamètre des différentes zones de pourrissement au troisième jour (D+3) et 
au sixième jour (D+6) après inoculation. Les histogrammes en gris représentent les mandarines qui n’ont pas été traitées avec 
la lumière bleue UHI (contrôle), ceux en bleu foncé les mandarines traitées à 385 nm pendant 20 min avec une puissance de 
125 mW/cm² et ceux en bleu clair les mandarines traitées à 385 nm pendant 10 min avec une puissance de 250 mW/cm². Les 
deux traitements lumineux apportaient la même énergie aux mandarines (Thery et al. 2023). 

 

De par leur résistance à de nombreux stress physiques et chimiques, les spores de micro-

organismes sont les formes microbiennes les plus difficiles à inactiver. Ces spores peuvent 

cependant être à l’origine de l’altération des aliments ainsi que de pathologies pour les 

consommateurs. Les procédés de décontamination microbienne doivent donc viser leur 
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inactivation. Nos travaux ont montré un effet sporicide des traitements à la lumière bleue UHI. 

Les temps d’application requis sont cependant plus longs que pour inactiver les formes 

végétatives et sont de l’ordre de plusieurs dizaines de minutes. Ces durées de traitement ainsi 

que l’échauffement généré par l’illumination pourraient être un frein au développement d’un 

procédé de décontamination par l’utilisation de la lumière bleue UHI. Une voie d’optimisation 

possible serait d’appliquer la lumière par le biais de flashs lumineux plutôt que d’appliquer un 

traitement continu. Ceci pourrait permettre d’appliquer des puissances instantanées plus fortes 

que les puissances que nous avons appliquées en continu et pourrait également permettre de 

limiter l’échauffement de matrices sensibles thermiquement.  

Publication liée aux travaux présentés dans cette partie : 
- Thery, T., Grangeteau, C., Beney, L., Dupont, S. (2023). Sporicidal efficiency of an ultra-high 

irradiance (UHI) near UV/visible light treatment: an example of application to infected mandarins. 

FOOD CONTROL.   
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3.4. Perspectives des travaux de recherche 

Depuis le début de mes activités de recherche, la démarche scientifique que je mets en œuvre 

vise à comprendre le métabolisme et la réponse à des perturbations environnementales de micro-

organismes pour développer des procédés de maitrise de leur viabilité. Dans le cas de 

perturbations drastiques telles que celles associées aux procédés technologiques, les réponses 

étudiées comprennent des réponses biologiques mais surtout des réponses structurales qu’il est 

nécessaire de caractériser pour comprendre finement les effets des perturbations. Le but est 

d’identifier les talons d’Achille ou, à l’inverse, les mécanismes de résistance des micro-organismes 

à des perturbations. Cette connaissance est ensuite utilisée pour développer et optimiser des 

procédés de préservation ou de décontamination microbienne. Mes futurs travaux poursuivront 

cette démarche pour approfondir et développer de nouvelles connaissances sur les thèmes sur 

lesquels j’ai développé une expertise. Les principaux thèmes de recherche envisagés pour mes 

futurs travaux sont présentés dans les paragraphes suivants. 

Rôle de la paroi cellulaire dans la résistance des levures à la déshydratation : 

Jusqu’à maintenant, une partie importante de mes travaux ont visé à caractériser la réponse de la 

membrane plasmique de la levure S. cerevisiae pour comprendre les mécanismes cellulaires 

conduisant à la mort ou la survie des cellules lors de perturbations hydriques. Dans le cas des 

levures, la membrane plasmique est en étroite interaction avec la paroi cellulaire. La paroi 

cellulaire représente entre 15 et 30% de la matière sèche des levures et est composée 

principalement de sucres (1,3-β-glucanes et 1,6-β-glucanes) pour sa couche interne et de 

mannoprotéines pour sa couche externe. Bien que longtemps décrite comme une structure 

passive limitant le passage de certains solutés, la paroi cellulaire est maintenant considérée 

comme une structure dynamique dont la synthèse implique de nombreux gènes (environ 1200) et 

est soumise à une régulation complexe (de Groot et al. 2001). Son rôle dans la résistance des 

levures à des perturbations de l’environnement a fait l’objet de nombreuses études. Il a ainsi été 

montré que la paroi subissait des modifications de structure et jouait un rôle lors de perturbations 

thermiques (Verna et al. 1997), acides (Ribeiro et al. 2021), hypo-osmotiques (Valdivia and 

Schekman 2003) ou bien encore hyperosmotiques (Jin et al. 2022). Ces études ont cependant 

focalisé sur des perturbations modérées pour lesquelles la croissance des levures en conditions 

stressantes était évaluée. À ma connaissance, il existe très peu d’études qui ont cherché à 

caractériser l’évolution de la paroi de levures lors d’une déshydratation poussée qui permettrait 

d’atteindre les conditions de stabilisation. Cette connaissance pourrait cependant se révéler très 

intéressante pour comprendre comment certaines levures peuvent résister aux procédés de 

stabilisation par séchage. 

Une partie de mes travaux futurs viseront à caractériser l’évolution structurale de la paroi de S. 

cerevisiae lors de déshydratations poussées par séchage. Le séchage aboutit à des échantillons 

solidifiés limitant l’utilisation de certaines analyses qui ne peuvent que se réaliser en milieu 

hydraté. Le plateau PIMS hébergé par l’UMR PAM vient de faire l’acquisition d’un microscope 
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mIRage permettant de faire de la microscopie infrarouge et Raman. L’avantage de cette 

technologie est de pouvoir être utilisable à la fois sur des échantillons hydratés et secs. Cela 

permettra ainsi d’analyser l’évolution de la structure moléculaire de la paroi au cours d’un 

processus de séchage. La microscopie de force atomique (AFM) pourrait également être utilisée 

pour caractériser l’évolution de l’élasticité de la paroi lors de la déshydratation. Les résultats 

attendus pourraient permettre de comprendre comment la structure et les propriétés de la paroi 

évoluent lors de la contraction volumique associée à la déshydratation cellulaire. Pour approfondir 

la compréhension du rôle de la paroi, sa composition pourra également être modulée pour 

l’utilisation de mutants ou en jouant sur la composition du milieu de culture (Aguilar Uscanga and 

Francois 2003; Jin et al. 2022). Le financement de ces travaux de recherche pourrait s’appuyer sur 

une demande de bourse de thèse à l’école doctorale Environnements-Santé de l’Université de 

Bourgogne Franche-Comté. 

 

Rôle des protéines dans la vitrification de la levure lors du séchage 

Une partie des résultats présentés dans ce manuscrit ont montré que les protéines jouaient avec 

le tréhalose un rôle pour obtenir un état vitrifié des levures lors d’un procédé de séchage. Le 

mécanisme ainsi que la nature spécifique (s’il y a besoin d’une spécificité) des protéines ne sont 

cependant pas connus. Les premières études concernant le rôle des protéines dans le processus 

d’anhydrobiose ont été initiées il y a un peu plus de 30 ans. Ces travaux portaient principalement 

sur des graines et ont mis en avant les protéines LEA (Late Embryogenesis Abundant) qui sont 

synthétisées par de nombreux organismes anhydrobiotes. Depuis, d’autres protéines jouant un 

rôle dans l’anhydrobiose ont été décrites comme par exemple les protéines CAHS (Cytoplasmic 

Abundant Heat Soluble) présentes uniquement chez les tardigrades (Boothby et al. 2017). Les 

protéines LEA et CAHS ont la particularité d’être des protéines intrinsèquement désordonnées 

(IDP : intrinsically disordered proteins) qui ne possèdent pas une conformation tridimensionnelle 

stable mais existent sous différentes conformations interchangeables. Cette spécificité repose sur 

l’absence de grandes régions hydrophobes au sein des protéines et la présence d’un grand nombre 

de résidus polaires et chargés faisant des interactions avec l’eau. Les hydrophilines présentes chez 

la levure, notamment la protéine Hsp12, appartiennent également à ces IDP (Kim et al. 2018). Le 

rôle des IDP dans l’anhydrobiose fait l’objet de nombreuses recherches actuellement mais les 

mécanismes qui pourraient expliquer leur fonction lors d’un stress hydrique sont encore 

largement inconnus (Boothby and Pielak 2017).  Les principaux mécanismes proposés et 

actuellement étudiés sont la stabilisation des membranes lipidiques, l’inhibition de l’agrégation 

des protéines ou le piégeage des espèces réactives de l’oxygène.  

De par leur flexibilité conformationnelle, les IDP pourraient jouer un rôle dans l’inhibition de la 

cristallisation du cytoplasme lors du séchage jusqu’à des niveaux permettant la conservation à 

long terme des levures. L’étude du rôle de la protéine Hsp12 dans la conservation de levures à 

l’état déshydraté pourrait permettre de tester cette hypothèse. Pour cela, un mutant délété pour 
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le gène Hsp12 pourra être utilisé. Son taux de survie à l’état déshydraté et au cours du temps 

pourra être comparé à la souche sauvage. La caractérisation de l’état vitreux ou cristallisé sera 

également réalisée sur les deux souches par calorimétrie différentielle à balayage. L’optimisation 

de la stabilisation de micro-organismes est un sujet d’intérêt fort pour les producteurs de ferments 

et de probiotiques. Ces travaux de recherche pourraient ainsi être développés dans le cadre d’une 

thèse CIFRE avec un des industriels du secteur, tels que Lesaffre ou Lallemand, avec lesquels le 

laboratoire interagit depuis de nombreuses années. 

 

Internalisation de tréhalose par osmoporation pour la conservation à l’état sec 

Bien que n’étant pas la seule molécule impliquée dans l’anhydrobiose, le tréhalose est une 

molécule clé pour permettre la stabilité à l’état sec d’un système vivant. L’accumulation de cette 

molécule par les levures S. cerevisiae est un des mécanismes clé dans leur stabilité à l’état sec. 

Même si certaines bactéries sont capables de synthétiser du tréhalose lors de conditions 

stressantes, les quantités accumulées sont moindres et les bactéries sont généralement beaucoup 

plus fragiles à l’état sec. Pour jouer son rôle dans la stabilisation de cellules à l’état sec, le tréhalose 

doit être présent dans le cytoplasme des cellules. La membrane plasmique n’étant pas perméable 

au tréhalose, l’internalisation de tréhalose requiert de perméabiliser transitoirement les cellules 

afin de permettre l’entrée de la molécule (Crowe et al. 2001). Depuis une dizaine d’années, nous 

travaillons en collaboration avec une équipe brésilienne (Dr Marcia Regina da Silva Pedrini, Federal 

University of Rio Grande do Norte, Natal, Brésil) sur le développement d’un procédé de 

perméabilisation transitoire de la membrane plasmique de micro-organismes pour internaliser 

des composés d’intérêt. Ce procédé consiste à réaliser une perturbation hyperosmotique non 

létale qui induit une diminution du volume cellulaire puis à réhydrater brutalement les micro-

organismes avec une solution contenant la molécule à internaliser. Le flux entrant se produisant 

lors de la réhydratation perméabilise transitoirement la membrane plasmique et favorise l’entrée 

de la molécule d’intérêt dans le cytoplasme. Ce procédé d’osmoporation est applicable à des 

levures (Pedrini et al. 2014; Pedrini et al. 2014; Camara et al. 2016; Medeiros et al. 2018; de 

Medeiros et al. 2019) mais aussi à des bactéries (de Andrade et al. 2022a; de Andrade et al. 2022b). 

Le tréhalose présente un effet osmotique faible : l’activité de l’eau d’une solution de tréhalose à 

700 g/L est d’environ 0,96. Sur cette base, il semble envisageable d’utiliser une solution de 

tréhalose comme solution de réhydratation dans le procédé d’osmoporation. Cela pourrait 

permettre d’introduire au niveau intracellulaire du tréhalose dans des micro-organismes qui 

pourraient ensuite être stabilisés par séchage. Bien que le procédé soit efficace du point de vue 

de l’internalisation de molécules, nous n’avons pas encore totalement caractérisé les mécanismes 

liés aux transferts de masse lors de la réhydratation. Il est donc envisagé de quantifier les 

variations de volume cellulaire lors des différentes phases du procédés d’osmoporation et de 

quantifier finement la quantité de tréhalose internalisé. Ces données pourraient permettre de 

mieux comprendre le phénomène et de modéliser les transferts de matière. Les travaux sur 
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l’osmoporation sont nés d’une collaboration avec Marcia Regina da Silva Pedrini et je souhaite 

ainsi que ces prochains travaux s’intègrent dans la poursuite de cette collaboration avec la 

réalisation d’une thèse en co-tutelle. Un projet pourra également être déposé dans le cadre du 

programme CAPES-COFECUB de Campus France afin de de financer les frais de voyage et de séjour 

des chercheurs associés au projet ainsi qu’une bourse doctorale pour le(la) doctorant(e) 

recruté(é). 

 

Effet de la lumière à ultra haute intensité (UHI) sur les micro-organismes 

Même si l’effet de la lumière visible sur les micro-organismes a déjà fait l’objet de nombreuses 

études, les connaissances sur l’effet de l’application de lumière UHI restent pour le moment 

encore limitées. Cette limitation est liée à la nécessité de devoir développer des sources 

d’illumination permettant d’appliquer les traitements UHI. Dans les travaux que nous avons 

réalisés, nous avons développé un premier réacteur d’éclairage à base de LED qui permet 

d’atteindre une puissance mesurée au niveau d’un échantillon d’environ 5000 W/m² sur les 

longueurs d’onde 385 nm et 405 nm. Ce premier réacteur nous a permis de tester l’effet létal de 

la lumière UHI sur différents micro-organismes. Nos résultats ont montré que (i) la lumière UHI 

pouvait détruire des micro-organismes végétatifs ou sporulés par des traitements avec des durées 

allant jusqu’à une dizaine de minutes, (ii) l’énergie requise pour tuer les micro-organismes diminue 

lorsque la puissance est augmentée, (iii) les traitements UHI peuvent conduire à un échauffement 

qui pourrait altérer des matrices alimentaires sensibles.  

Différentes pistes d’optimisation sont envisagées : 

- Application de la lumière UHI en mode pulsée qui permettrait d’augmenter la puissance 

lors des pulses d’illumination tout en limitant l’échauffement par dissipation de la chaleur 

lors des phases non-éclairées. Nous avons d’ores et déjà développé un réacteur LED pulsé 

qui vient d’arriver dans notre laboratoire. Ce réacteur peut développer une puissance en 

crête de 15 000 W/m² sur les pulses d’illumination à 385 nm. Le rapport cyclique (duty 

cycle) des cycles d’éclairage sont paramétrables permettant de contrôler la puissance 

moyenne appliquée. 

- Utilisation de molécules exogènes naturels bactéricides ou fongicides en combinaison avec 

un traitement lumineux UHI. Par exemple, l’utilisation d’acide férulique ou d’acide 

caféique, composés végétaux utilisés comme additifs alimentaires, en combinaison avec 

un éclairage à 385 nm permettent de réduire fortement les temps de traitement. Il a été 

montré que des traitements basse puissance (80 W/m²) de quelques minutes en présence 

d’acide férulique permettaient d’obtenir les mêmes performances de décontamination 

sur Escherichia coli que des traitements de plus d’une heure (Shirai et al. 2017). Le 

mécanisme cellulaire relatif à l’effet synergique de la lumière et de l’acide férulique n’a 

cependant pas été déterminé. Sur la base de la quantité d’énergie nécessaire à apporter 
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par le traitement lumineux, l’application de lumière UHI avec ce type de molécule pourrait 

théoriquement permettre d’atteindre des temps de traitements de quelques secondes. 

Au-delà de ces possibilités d’optimisation en vue d’applications potentielles, les mécanismes 

cellulaires conduisant à la mort des cellules lors des traitements à la lumière UHI, utilisée seule ou 

en combinaison avec d’autres stratégies, seront recherchés. Cette recherche pourra notamment 

s’appuyer sur l’utilisation de la microscopie infrarouge ou Raman qui permettra d’évaluer des 

modifications au niveau des lipides, des protéines et des acides nucléiques. Deux projets de 

recherche impliquant la lumière UHI sont actuellement en cours. Le premier est le projet inter 

Carnot Qualiment/Plant2Pro EFFINOX (2022-2024) que je coordonne. Ce projet vise à évaluer le 

potentiel d’application de la lumière UHI contre des micro-organismes pathogènes ou d’altération 

des filières viti-vinicoles et céréalières et d’évaluer les effets non-intentionnels sur les matrices 

traitées. Le second projet est le projet ANR ClostAbat (2022-2025) coordonné par Olivier Firmesse 

de l’ANSES (Maisons-Alfort) et pour lequel l’UMR PAM est partenaire. Ce projet porte sur la 

caractérisation des dangers Clostridium perfringens et Clostridioides difficile dans les filières 

bovine, porcine et volaille en abattoirs. Dans une des tâches de ce projet, la lumière UHI sera 

testée pour inactiver ces pathogènes. Au-delà de ces projets en cours, des travaux sur la lumière 

visible UHI pourront également être effectués dans le cadre d’une collaboration avec la société 

Pholia, filiale de la société NLX et spécialisée dans le développement de traitements lumineux 

visant à protéger les plantes, avec laquelle nous avons développé nos premiers réacteurs 

lumineux. Des discussions sont actuellement en cours avec le responsable de la société pour 

définir les contours d’un projet de thèse CIFRE. 
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3.6. Expérience dans l’animation de la recherche 

L’animation de la recherche regroupe diverses activités qui incombent à un enseignant-chercheur. 

Ces activités incluent l’encadrement et la supervision d’étudiants, l’établissement et l’animation 

de collaborations scientifiques, le montage et le pilotage de projets scientifiques et enfin 

l’implication dans des responsabilités collectives relatives à la recherche. Les prochains 

paragraphes seront dédiés à ces activités. Pour chacune de ces activités, des données factuelles 

ainsi que mon implication seront présentées. 

3.6.1. Encadrement et supervision d’étudiants 

Depuis mon recrutement comme Maître de Conférences à AgroSup Dijon en 2016, j’ai eu 

l’opportunité de participer à l’encadrement/la supervision de stagiaires, de doctorants et de post-

doctorants. Mon implication dans les encadrements d’étudiants de Master 2 (8 depuis 2016) s’est 

traduit par la réflexion sur la définition des sujets expérimentaux, l’organisation de la stratégie 

expérimentale, l’analyse des résultats ainsi que leur valorisation lorsque cela été possible. Cette 

implication reposait également sur la formation expérimentale des étudiants et sur la réalisation 

de réunions régulières pour échanger sur l’avancée des travaux. Mon implication sur 

l’encadrement de doctorants et de post-doctorants a reposé sur les mêmes activités tout en 

veillant cependant à inciter les étudiants à apporter leurs propres contributions sur ces différents 

aspects. Cette démarche d’accompagnement me tient particulièrement à cœur afin d’accroître les 

compétences des étudiants. Depuis mon recrutement, j’ai co-encadré officiellement 2 thèses 

(Audrey Raise et Pauline Ribert) et participé à l’encadrement de 2 autres thèses (Aurore Bodzen 

et Richtier Gonçalves da Cruz). J’ai également supervisé le travail de 3 post-doctorants (Cédric 

Grangeteau, Emilie Lang et Thibaut Théry). La liste des étudiants encadrés ainsi que les sujets 

traités sont présentés ci-dessous : 

Etudiants niveau Master 2 

• janvier 2016 à juin 2016 : Rania Allouche (Master 2 Recherche Microbiologie 
Fondamentale et Appliquée, Brest) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Odile Chambin (50%) 
 Sujet de recherche : Stabilisation de bactéries probiotiques extrêmement sensibles à l’oxygène 
par compression.  
  

• janvier 2017 à juin 2017 : Adama Soro (Master 2 Recherche Sciences des Aliments, 
Sensorialité et Comportement, Dijon) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Philippe Cayot (50%) 
 Sujet de recherche : Analysis of antioxydant capacity of differents extracts of yeasts.  
  

• janvier 2018 à juin 2018 : Jessica Lourenço (Master 2 MP2 Microbiology and 
Physicochemistry for food and wine Processes, Dijon) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (33%) – Hervé Alexandre (33%) – Géraldine Klein (33%) 
 Sujet de recherche : Study of the cell-cell contact between yeast species of wine interest.  
 



 
87 

 

• janvier 2018 à juin 2018 : Fairouz Yahou (Master 2 MP2 Microbiology and 
Physicochemistry for food and wine Processes, Dijon) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (100%)  
 Sujet de recherche : Rôle des stérols dans la résistance des levures au séchage et à l’oxydation. 
  
 

• janvier 2019 à juin 2019 : Basile Veaucher (Master 2 MP2 Microbiology and 
Physicochemistry for food and wine Processes, Dijon) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Thomas Karbowiak (50%) 
 Sujet de recherche : Stratégies de protection et de libération de bactéries extrêmement 
sensibles à l’oxygène.   

• janvier 2021 à juin 2021 : Rania Ayachi (Master 2 Sciences, Technologies, Santé, 
Clermont-Ferrand) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (100%)  
 Sujet de recherche : Utilisation de la lumière visible à haute intensité pour la décontamination 
microbienne.   
 

• janvier 2022 à juin 2022 : Slimane Walid Saïdi (Master 2 Microbiology, Clermont-
Ferrand) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Odile Chambin (50%) 
 Sujet de recherche : Etude des paramètres de compression sur la stabilité de Bifidobacterium 
longum sous forme de comprimés.  
  

• janvier 2022 à juin 2022 : Chloé Abry (Master 2 Procédés Fermentaires pour l’Agro-
Alimentaire, Dijon) 

 Encadrement : Sébastien Dupont (100%)  
 Sujet de recherche : Impact de traitements lumineux à haute intensité sur des matrices 

alimentaires végétales. 

Doctorants et post-doctorants 

• 2016-2017 : Encadrement du séjour doctoral de Richtier Gonçalves da Cruz 
(doctorant de l’université de Sao Paulo, Brésil) dans le cadre d’une thèse sandwich 
Brésil-France 

 Durée : 3 ans dont une année complète de séjour à Dijon 
 Encadrement : Thais M.F.S. Vieira (50%) – Laurent Beney (50%) (J’ai participé à l’encadrement 
du doctorant lors de son séjour à Dijon sans être dans la direction de thèse) 
 Sujet de recherche : Caractérisation du potentiel antioxydant d’extraits naturels végétaux par 
l’utilisation de levures Saccharomyces cerevisiae. 
 Valorisation : 2 publications (da Cruz et al., 2019 ; Cavalaro et al., 2019) 
 

• 2017-2017 : Post-doctorat de Cédric Grangeteau  
 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Laurent Beney (50%) 
 Nature du financement : projet AgroSup Dijon 
 Sujet de recherche : Compréhension des effets cellulaires de la lumière visible sur 
Saccharomyces cerevisiae pour le développement d’un procédé durable de décontamination 
fongique. 

Valorisation : 1 publications (Grangeteau et al., 2018) 
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• 2017-2021 : Thèse d’Aurore Bodzen  
 Encadrement : Patrick Gervais (50% - Directeur) – Laurent Beney (50%-Co-directeur) (J’ai 
participé à l’encadrement de la doctorante sans être dans la direction de thèse) 
 Nature du financement : thèse CIFRE financée par la société Indigo Therapeutics 
 Sujet de recherche : Optimisation de la production de bactéries probiotiques déshydratées. 

Valorisation : 3 publications (Bodzen et al., 2020, 2021a et 2021b) et 1 brevet (FR3108122A1) 
 

• 2017-2021 : Thèse d’Audrey Raise  
 Encadrement : Laurent Beney (50% - Directeur) – Sébastien Dupont (50%-Co-directeur) 
 Nature du financement : projet ANR DOPEOS 
 Sujet de recherche : Développement et optimisation d’un procédé de production 
de bactéries extrêmement sensibles à l’oxygène pour leur utilisation industrielle. 
 Valorisation : 1 publication (Raise et al, 2021) et 1 brevet (FR2013684) 
 

• 2018-2020 : Post-doctorat d’Emilie Lang 
 Encadrement : Sébastien Dupont (50%) – Laurent Beney (50%) 
 Nature du financement : projet de maturation Sayens IDLux 
 Sujet de recherche : Développement d’un procédé de décontamination fongique par 
l’utilisation de lumière visible. 

Valorisation : 1 publications (Lang et al., 2022) 
 

• 2018-2021 : Thèse de Pauline Ribert  
 Encadrement : Laurent Beney (50% - Directeur) – Sébastien Dupont (50% - Co-directeur) 
 Nature du financement : thèse CIFRE financée par la société Philéo, filiale de Lesaffre 
 Sujet de recherche : Caractérisation et modélisation des phénomènes de déshydratation et de 
réhydratation de levures probiotiques Saccharomyces cerevisiae : approches biophysique et 
microbiologique. 
 Valorisation : 1 publication (Ribert et al., 2021) et 1 publication en cours de finalisation. 
 

• 2019-2021 : Post-doctorat de Thibaut Théry 
 Encadrement : Sébastien Dupont (100%) 
 Nature du financement : projet ANR GreenDeconta 
 Sujet de recherche : Utilisation de la lumière visible à haute intensité pour la destruction de 
micro-organismes d’altération des aliments et des matières premières. 
 Valorisation : 2 publications (Lang et al., 2022 ; Thery et al., 2023) et 1 publication en cours de 

finalisation. 

• Depuis décembre 2022 : Thèse de Léa Savard  
 Encadrement : Laurent Beney (50% - Directeur) – Sébastien Dupont (50%-Co-directeur) 
 Nature du financement : projet ANR ClostAbat 
 Sujet de recherche : Développement de procédés durables pour lutter contre Clostridium 
perfringens et Clostridioides difficile dans la filière viande. 
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3.6.2. Collaborations scientifiques 

La recherche est rarement une activité solitaire et il est souvent profitable de réunir des 

compétences et connaissances de différentes disciplines pour répondre à des questionnements 

scientifiques. Au-delà de collaborations internes à mon UMR de recherche, j’ai été et suis impliqué 

dans des collaborations scientifiques avec des chercheurs d’autres équipes de recherche. Ces 

collaborations ainsi que les valorisations qui ont pu être produites sont listées ci-dessous : 

Collaborations nationales 

• UMR SayFood, Université Paris-Saclay (F. Fonseca) : Meneghel et al., 2017. 

• UMR CSGA, Université de Bourgogne Franche-Comté (J-F. Ferveur et J-P. Charles) : 
Grangeteau et al., 2018 ; Dupas et al., 2020. 

• Institut de Chimie Moléculaire, UMR 6302, Université de Bourgogne (P. Fleurat-
Lessard) : Dupont et al., 2021. 

• UMR Agroécologie, Université de Bourgogne Franche-Comté (F. Simon-Plas) : 
Dupont et al., 2021. 

• Laboratoire Signalisation et Transports Ioniques membranaires, Université de 
Poitiers (T. Ferreira) : Pineau et al., 2009 ; Deguil et al., 2011 ; Dupont et al., 2011 ; 
Dupont et al., 2012. 

Collaborations internationales 

• Instituto de Agroquímica y Tecnología de los Alimentos, Valence, Espagne (J.A. 
Prieto) : García-Marqués et al., 2016. 

• Department of Agri-Food Industry, Food & Nutrition, University of Sao Paulo, 
Brésil (T.M.F.S. Vieira) : da Cruz et al., 2019 ; Cavalaro et al., 2019. 

• Institute of Microbiology and Biotechnology, University of Latvia, Lettonie (A. 
Rapoport) : Dupont et al., 2014, Rapoport et al., 2019. 

• Departamento de Engenharia Quimica, Universidade Federal do Rio Grande do 
Norte, Natal, Brésil (M.R. da Silva Pedrini) : Pedrini et al., 2014 ; de Câmara et al., 
2016 ; Medeiros et al., 2018 ; Medeiros et al., 2019 ; de Andrade et al., 2022a ; de 
Andrade et al., 2022b ; de Andrade et al., 2022c. 

Parmi ces collaborations, certaines ont été ponctuelles sur la base de l’utilisation d’une 

méthodologie et d’une expertise dans le cadre d’une étude précise. Il y a cependant également 

des collaborations plus durables. A titre d’exemple, la collaboration avec M.R. da Silva Pedrini de 

l’université brésilienne de Rio Grande du nord a été initiée il y a une dizaine d’années et se poursuit 

encore actuellement. Cette collaboration porte sur l’utilisation de perturbations hyperosmotiques 

pour internaliser des molécules d’intérêt dans des levures. Je suis très actif dans le maintien de 

cette collaboration, notamment en accueillant régulièrement des étudiants formés au sein de son 

laboratoire. 
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3.6.3. Montage et pilotage de projet 

A l’heure actuelle, il est à mon sens très compliqué de mener une recherche de pointe dans le 

domaine de la microbiologie et des procédés sans obtenir de financement pour réaliser les 

expérimentations. C’est donc naturellement que je me suis impliqué dans le montage et le 

pilotage de projets de recherche. Ces projets sont listés ci-dessous : 

Projet Dates Description/Thème Financement 
Rôle dans le 

projet 

Projet campus 

PHC-Osmose 

01/01/2015 

– 

31/12/2015 

Projet collaboratif France-Lettonie 

avec le Pr Alexander Rapoport sur la 

thématique du séchage des levures 

6 k€ 

(déplacement de 

chercheurs) 

Porteur et 

responsable 

scientifique 

français 

Projet 

Qualiment 

Anastab 

01/01/2016 

– 

30/06/2016 

Conservation de bactéries 

strictement anaérobies 

46 k€ (salaire 

technicien + 

fonctionnement) 

Responsable 

scientifique 

Projet AgroSup 

01/09/2017 

– 

31/08/2018 

Compréhension des mécanismes de 

photo-oxydation cellulaire 

10 k€ 

(fonctionnement) 

Porteur et 

responsable 

scientifique 

ANR DOPEOS 

01/09/2017 

– 

31/08/2020 

Développement et Optimisation d’un 

procédé de Production de bactéries 

Extrêmement Sensibles à l’Oxygène 

pour leur utilisation industrielle 

260 k€ pour 

l’UMR PAM 

(salaire 

doctorant + 

fonctionnement) 

(budget total du 

projet : 720 k€) 

Co-rédacteur 

du projet 

Coordinateur 

d’une tâche 

Co-directeur 

d’une thèse 

Maturation 

IDLux 

01/02/2018 

– 

31/01/2020 

Développement d’un procédé de 

décontamination fongique par 

l’utilisation de lumière visible 

130 k€ (salaire 

Ingénieur de 

recherche + 

fonctionnement) 

Responsable 

scientifique 

Thèse CIFRE 

Lesaffre 

01/09/2018 

– 

31/08/2021 

Caractérisation et modélisation des 

phénomènes de déshydratation et de 

réhydratation de levures probiotiques 

Saccharomyces cerevisiae  

210 k€ (salaire 

doctorant + 

fonctionnement) 

Co-rédacteur 

du projet 

Co-directeur 

d’une thèse 

Contrat 

industriel 

Nextbiotix 

01/10/2018 

– 

31/03/2019 

Mise en œuvre industrielle de la 

bactérie Faecalibacterium prausnitzii 

144 k€ (salaire 

Ingénieur de 

recherche + 

technicien + 

fonctionnement) 

Responsable 

scientifique 

ANR 

GreenDeconta 

01/03/2019 

– 

31/09/2021 

Décontamination de formes 

sporulées de bactéries et de 

champignons par l’utilisation de la 

lumière visible 

174 k€ (salaire 

post-doc + 

fonctionnement) 

Porteur et 

responsable 

scientifique du 

projet 
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ANR ClostAbat 

01/01/2022 

– 

31/12/2025 

Caractérisation des risques liés à 

Clostridium perfringens et Clostridium 

difficile dans les secteurs bovin, 

porcin et avicole des abattoirs. 

193 k€ pour 

l’UMR PAM 

(salaire + 

fonctionnement) 

(budget total du 

projet : 760 k€) 

Participation à 

une tâche du 

projet 

Co-directeur 

d’une thèse 

Inter-Carnot 

EFFINOX 

01/01/2022 

– 

31/12/2024 

Compréhension des effets non 

intentionnels d’une technologie 

émergeante de traitement par photo-

oxydation comme alternative aux 

intrants chimiques pour deux filières 

agro-alimentaires majeures : la 

vitiviniculture et les céréales. 

80 k€ pour l’UMR 

PAM (salaire + 

fonctionnement) 

(budget total du 

projet : 240 k€) 

Coordinateur 

du projet 

 

En début de carrière, j’ai principalement déposé des projets associés à des volumes financiers 

modestes. Ces projets faiblement sélectifs m’ont cependant permis de réaliser des 

expérimentations préliminaires qui ont ensuite la base de dépôts de projets plus ambitieux. À titre 

d’exemple, j’ai obtenu en 2017 un financement de 10 k€ sur un appel à projet émis par mon 

établissement, AgroSup Dijon. Le projet déposé portait sur la compréhension des mécanismes de 

photo-oxydation cellulaire. Cette thématique n’était alors pas travaillée au sein de mon 

laboratoire. Les premiers résultats obtenus lors de ce projet ont permis ensuite de mener une 

étude dans le cadre un projet de maturation avec la SATT Sayens (projet IDLux, 130 k€, 2018-

2020). J’ai également obtenu en 2018 un projet ANR jeune chercheur portant sur ce thème (2019-

2021, 174 k€). Cette thématique de recherche est maintenant bien ancrée dans le laboratoire avec 

deux projets en cours incluant des volets portant sur l’utilisation de la lumière visible pour la 

décontamination microbienne : le projet ANR ClostAbat (2022-2025, 193 k€) et le projet inter- 

Carnot EFFINOX (2022-2024, 80 k€). 

 

3.6.4. Responsabilités collectives liées à la recherche 

À la suite de mon recrutement, j’ai rapidement eu la volonté de m’impliquer dans la stratégie 

collective de recherche de mon UMR. C’est pourquoi j’ai accepté des responsabilités lorsque 

celles-ci m’ont été proposées. J’ai été responsable entre 2016 et 2020 d’un axe transversal de 

recherche de l’UMR PAM et suis depuis 2018 le directeur adjoint de l’équipe PMB de l’UMR. 

• 2016-2020 : Responsable de l’axe transversal de recherche « Oxydation des micro-

organismes, des aliments et du vin » au sein de l’UMR PAM  

Afin de dynamiser les collaborations entre les 4 équipes de l’UMR PAM, quatre axes transversaux 

de recherche ont été créés. L’axe dont j’étais responsable vise à comprendre et caractériser les 

phénomènes d’oxydation qui peuvent se dérouler au sein des micro-organismes lors de 

perturbations technologiques mais aussi ceux qui peuvent se dérouler au sein de différentes 
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matrices (aliments, vins…). Un des rôles des responsables d’axes transversaux est d’attribuer des 

financements (sur les fonds de l’UMR) de Master 2 Recherche pour initier des projets collaboratifs 

entre les membres des différentes équipes de l’UMR. Dans le cadre de cet axe, j’ai également 

organisé deux séminaires sur les techniques de caractérisation des phénomènes oxydatifs. Sans 

prendre en compte les étudiants, cet axe regroupe 14 enseignants-chercheurs de l’UMR. 

• Depuis 2018 : Co-direction de l’équipe Procédés Microbiologiques et Biotechnologiques  

L’équipe Procédés Microbiologiques et Biotechnologiques est l’une des 4 équipes de l’UMR PAM. 

Cette équipe est actuellement composée de 13 enseignants-chercheurs (7 professeurs et 6 maîtres 

de conférences), 3 ingénieurs, 2 techniciens et 1 secrétaire. À ces personnes s’ajoutent ensuite les 

personnels contractuels, les doctorants, les post-doctorants et les stagiaires. Concernant mes 

activités liées à cette responsabilité, je participe conjointement avec le directeur de l’équipe à 

l’animation, à la gestion de l’équipe et à la stratégie scientifique de l’équipe. L’année 2022 a été 

particulièrement dense en termes d’activités puisque le laboratoire a été évalué par le comité 

HCERES. À cette occasion, je me suis fortement impliqué dans la rédaction du rapport d’auto-

évaluation de l’équipe ainsi que dans la définition des objectifs de notre équipe pour le prochain 

contrat. 
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3.7. Sélection de 6 articles emblématiques de la recherche réalisée 

Les noms soulignés correspondent aux étudiants que j’ai encadrés pendant leurs travaux de thèse 

ou de post-doctorat. Les astérisques (*) indiquent les publications pour lesquelles je suis l’auteur 

correspondant. 

 

Dupont, S., Beney, L., Ritt, J.-F., Lherminier, J., & Gervais, P. (2010). Lateral reorganization of 
plasma membrane is involved in the yeast resistance to severe dehydration. Biochimica et 

Biophysica Acta-Biomembranes, 1798(5), 975‑985.  

Dupont, S., Lemetais, G., Ferreira, T., Cayot, P., Gervais, P., & Beney, L. (2012). Ergosterol 

biosynthesis : A fungal pathway for life on land? Evolution, 66(9), 2961‑2968.  

da Cruz, R. G., Beney, L., Gervais, P., de Lira, S. P., Ferreira de Souza Vieira, T. M., & Dupont, S.* 
(2019). Comparison of the antioxidant property of acerola extracts with synthetic antioxidants 

using an in vivo method with yeasts. Food Chemistry, 277, 698‑705.  

Raise, A., Dupont, S.*, Iaconelli, C., Caliri, C., Charriau, A., Gervais, P., Chambin, O., & Beney, L. 
(2020). Comparison of two encapsulation processes to protect the commensal gut probiotic 
bacterium Faecalibacterium prausnitzii from the digestive tract. Journal of Drug Delivery Science 
and Technology, 56(A).  

Ribert, P., Dupont, S., Roudaut, G., & Beney, L. (2021). Effect of devitrification on the survival and 
resistance of dried Saccharomyces cerevisiae yeast. Applied Microbiology and Biotechnology, 

105(16‑17), 6409‑6418.  

Thery, T., Grangeteau, C., Beney, L., Dupont, S.*(2023). Sporicidal efficiency of an ultra-high 
irradiance (UHI) near UV/visible light treatment: an example of application to infected mandarins. 
FOOD CONTROL, 147(109568).  
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