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En proposant un puzzle virtuel convivial, un biochimiste fait participer des milliers de joueurs a ses

travaux de recherche sur les proteines.

20.08.2009 I John Bohannon I Wired

David Baker, professeur de biochimie a I'universite du Washington, a Seattle, avait un gros
probleme. loran Popovic, informaticien, etait quant a lui en mesure de resoudre Ie genre de
probleme auquel Baker faisait face. Mais ils ne se connaissaient pas. C'est done David Salesin, ami
de Baker et egalement informaticien, qui les a fait se rencontrer il y a quelques annees. David Baker
est Ie champion d'une competition mondiale biennale de chimie des proteines. Baptise CASP[Critical

Assessment of Techniques for Protein Structure Prediction], ce concours recompense celui qui
predira avec la plus grande precision la forme repliee que doit prendre une proteine a partir de sa
sequence d'acides amines. En pen;:ant les secrets du repliement des proteines, on progresse dans la
mise au point de nouveaux antibiotiques, de traitements contre Ie cancer ou de biocarburants. Baker
et son equipe ont rem porte tous les CASP depuis 1998 grace a un puissant outil informatique. Ce
dernier s'est toutefois revele impuissant face a des puzzles que I'esprit humain aurait, selon David
Baker, resolus facilement grace a sa meilleure capacite de raisonnement spatial. Son idee a done ete
de faire participer des volontaires. Mais comment impliquer des non-scientifiques dans ce genre de

recherche? Pour loran Popovic et David Salesin, la solution etait evidente. II suffisait de transformer
cet exercice de repliement de proteines en un jeu video amusant.

Dans Foldit [Pliez-Ia], Ie jeu qu'ils ont cree, on ne trouve qu'un enchevetrement multicolore de

spirales qui represente la structure en 3D d'une proteine. loran Popovic a con<;:u"interface du jeu
pour que les proteines soient representees sous forme de zigzags, de tortillons et de boucles
geometriques. Les joueurs utilisent leur souris pour attraper, plier, etirer ou faire bouger la chaine

d'acides amines sur toute sa longueur afin de replier la proteine dans sa forme optimale. Les seules
regles sont celles de la physique: les charges opposees s'attirent, les angles de rotation autour des

liaisons chimiques sont limites et les parties hydrophiles de la molecule ont tendance a se tourner
vers I'exterieur. Plus les proprietes de votre modele respectent ces regles, plus vous marquez de
points.

A ce jour, plus de 100 000 personnes ont telecharge Foldit. Le jeu est devenu une competition

internationale et attire environ cent nouveaux participants par jour. Et si de cette armee de joueurs
emergeaient des savants qui s'ignorent? "Tant mieux, repond David Baker, nous cherchons
justement des prodiges." Quand I'experience a commence, au debut du mois de juin 2008, David
Baker et son equipe ont propose cinq proteines du CASPa la communaute Foldit... puis ils ont croise
les doigts. Le 28 juillet, un peu avant minuit, Laurent de Jerphanion fixait avec incredulite
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I'enchevetrement multicolore sur son ecran d'ordinateur. Ce directeur commercial panslen de
43 ans a passe de longues soirees a travailler sur Ie puzzle T0461. Apparemment, aucune
amelioration ne pouvait plus etre apportee. La victoire lui tendait les bras. II a alors scrute les scores.
Cheese, Aristides Poehlman de son vrai nom, un Americain de 1 3 ans, venait de Ie battre de
20 points. L'adolescent avait fait equipe avec son pere et sa mere. Plus tard, sur les 15 solutions
Foldit soumises au CASPpar David Baker, sept ont ete recompensees : elles etaient toutes I'reuvre
des Poehlman.

Dans leur laboratoire, Zoran Popovic et ses etudiants ont filme la famille Poehlman en train de jouer
a Foldit. 115ont ensuite interroge ses membres sur leur technique: Louis, Ie pere, faisait une analyse
precise de sa maniere d'envisager chaque puzzle et justifiait ses deplacements par des arguments
complexes. En revanche, lorsqu'i1s se sont tournes vers Ie jeune Aristides pour lui demander
comment il savait de quelle fa<;on il devait replier les proteines, il a simplement dit en haussant les
epaules : "C'estjuste que fa semble bien eomme fa. "Et c'est exactement ce que David Baker voulait.
"Quandj'ai declare, il y a quelques mois, que j'esperais que Folditm 'aideraita trouver des prodiges
du repliement des proteines, ee n'erait qu'une supposition optimiste, explique-t-il. C'est
fantastique de voir que eela s 'est realise."

Le prochain CASP aura lieu en 2010, mais David Baker ne veut pas que Ie mouvement Foldit
s'essouffle. C'est pourquoi il a lance avec Zoran Popovic un defi aux joueurs. Plutot que d'analyser
des proteines existantes, ils vont en concevoir une toute nouvelle. Le laboratoire de Baker travaille
sur des traitements contre Ie cancer, Ie sida et la maladie d'Alzheimer. Le travail des plieurs consiste
a creer une petite proteine therapeutique avant la bonne forme et les proprietes voulues. Ce n'est
pas un simple exercice intellectuel. David Baker a annonce qu'il synthetiserait les structures les plus
prometteuses et qu'il les testerait dans son laboratoire. Ces proteines pourraient done avoir un
interet therapeutique bien reel. Et si tel est Ie cas, les joueurs de Foldit s'attribueront une part du
merite. Ce serait bien la premiere fois que Ie gagnant d'un jeu video empocherait un prix Nobel.
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