
� � ��� ���	��
 �

� 
�� ����� �	��
�� 
�� � 
������ 
���������
��

�! #"%$'&)(+*-,�.0/-$1&325467&84679:�;*<6 =1>@?BADCFEHGIE0JKJLEDJKMONE:APE+Q;R0SUTWVYXZV[A5TW\�]1>^V`_FJ%\;_;Ea_;>^\;b+EdceceEaXgfE0JLM;>7CF>@ce>^h@VeE
]1>^\;?iGj>^_kGjE0b+>^V`?ZC7E:AZ]'EdJKVeJlAZ];?K>@JK>^JPm7]1E:An];?L>^JofE0Vqp+\;E:AIQrc`E:AHs�*-$�(+.ut)9:$kv)46F/-w�,�67.	xzy|{YA~}B����];?dNE�AnT0b+>@Ve?
Gj>@_��Gj\�];ce\1APVeE0\o?BA5A7fE0?KV`E:A5T0m7TW_7J#CFE:A5_;>@X��o?KEDC7Eay|{rA5b@TW?LVqT:�;ceE:AIQ!_;>@\1A8T0b+>^_kA5Gj>^_kA�E0?Lb�fEa\;_��;*<t)�)�;sY6�v
.jv:9:,)(^v:,)9W�o*�Gj>@XZ]1>+A7fE8C7E��d�Dy|{YAj�1��c!]1E0?LXZE0J�NT�c[T��->^V[A�\;_;E%TW];]o?K>:�FV`XHTWJLVe>@_HGj>^?L?KE:GIJKE#CFE�cqTDA�JL?K\1GIJK\;?LE
JK?LVqCFV`XZE0_1APVe>@_;_;E0c`ceE|C7E:A�];?K>@JofE0V`_;E:AYE0J�\;_oE�]o?;fE:CFV[GjJKV`>^_�T^G0GIE0];JBT:�;ceE��'=�TDp+\1TWc`VeJofE�A�JK?L\1GjJL\;?BT:ceE#CFE�A��;ce>7G0A�T
fE0JofE�b�fE0?KV���fE0E+Q@VecqAYAP>^_7J#NT�c[T��->@VqA��;VeEd_HCFVqAPJKV`_1GjJBA�c`E:A�\;_1A�C7E:A�T:\;JK?LE:ArE0JY]1E0?LXZE0JKJLE0_7J�\;_;E�T^ALA�Veh@_1TWJLVe>@_n_o>^_
TWXa�;V`h^\O�E+�;=1E:A�y|{YA|A�>@_FJdQ1C!S�\;_H]1>^V`_FJ�CFE#b7\;E%A�JK?L\1GjJL\;?BT:c�QFMkTW\;JLE0XZE0_7J|AP]|fE:GjV���p�\oE:Aj�
=1EaGBM;>@Ve� CFEZ�d�Hy|{rA|E:APJ#T^C�fE�p�\1T:J5]1>^\;?�TW_1T:cemoA�E0?5c[TZA�JL?K\1GIJK\;?LE8JK?LVqCFV`XZE0_1APVe>@_;_;E0c`ceE�CFE:A�];?L>^JofE0Ve_;E�Aj�

¡ E0\o��y|{YAHA�>^_7J A�]�fE�GjV¢��p+\;E:AaCFE:AZ]1T:?KJLVeE:A�?ofE0h^\oceVzNEd?KE:AaCFE:AZ];?L>^JofEdVe_;E:AIQ�ceE�A�T:\;JK?LE:AZ�;ce>7G0AZ]1E0?LXZE0JKJLE0_7J
TWV`_1A�V�C7En�oVeE0_�T:_1TWc`m;APE0?DceE�A8E0�FJL?ofE0X�VeJofE�A5£¥¤#E0JZ¦�¤zJKEd?KXZV`_1TWc`E:A#CFE GjE:ADA�JL?K\1GIJK\;?LE:Aj�Y§�\kTWJK?LE {ry|AaA�>@_FJ
X�¨E0X�E8JK>@JBT:ceE0XZEd_FJ#ce>7GdTWceV[A7fE:A%C;TW_kA�c`E:A�]1T:?KJLVeE:AD©:�'>@\1Gjc`E:AK©7��=�T	Gj>@?K?LE:A�]1>^_kC;TW_1GIEªT0b+E:GaceE:A%A�JK?L\1GjJL\;?KE:A
A�E�Gj>^_1CoTWVe?LE:AaGjcqT@AKA�V[p�\oE:A�AP>^_7JZ�;V`E0_�?KE0JL?K>^\ob�fE0E�AjQ�XHT:VqADceE:AD{Yy|AD]'Ed?KXZE0JLJKE0_7JD\;_;EiTW_1T:cemoA�E �'E�TW\1Gj>@\;]
];c`\1A�]1>^\1ALAFfE0E«CFE#c�S�Ed_1A�E0Xa�;c`E�CFE:A|A�JL?K\1GIJK\;?LE:A�];?K>@JofE0V[p�\oE:Aj�
=�T�t�9�467¬�/-(^v:/-$'&�¬)6­*-��.jv:9:,)(^v:,�9:6­®1¯�E0_ JKE0?LXZE:A�C7E8�;c`>7G0A�];?L>^JofEdVqp+\;E:A#NT�]1T:?KJLVe?�CFE8c[T�A7fE:p�\oE0_1GjE

t)�;9�,�&)6��;t)t)9W$�(:�)6�s)�^°846F.0/-67&�&)6�TWJKJLE0Ve_7Ja\;_�JBT:\;��CFE�±@²FQU²g³´T0b+E:GH\;_;Eª�-E0_)¨EdJK?KE Ve_;V`JKV[TWceE CFEiµ
?ofE�A�VqC7\1Aj��=)SUTWh@?BTW_kCFVqALA�E0XZEd_FJ#C7EaGjE0JKJLE8�-E0_)¨E0JL?KE NT­�0µZ?ofE:A�V[CF\1A5]1E0?KXZEdJ�\;_�h+T:Ve_�CFED¶;Q·¶­³Z��=�THXZVqAPE%TW\
]1>^V`_FJ�C!S�\o_;E#X�fE0JKMo>7CFE%CFE%AFfE0]1T:?BT:JKVe>@_�CFE:A�A7fE:p+\;E0_kGjE:A�xL¸�9W67t)*</-6F¹�6+&1vD*-$�(+�;*¥º &�.»46Fw�,)67&�(+67.�}�Ed_
Gjc[T^AKAPE:AjQoCFVeJLE:A�¼L�;¹�/-*<*-6F.�.»46Fw�,)67&'v:/-6F*-*-6F.^Q:]1>^\;?|c`E:A��;ce>7GdArceE�Ar];c`\1A��-?ofE:p�\oE0_FJlA�]'Ed?KXZE0J½\;_HJBTW\o���1_kTWc�C7E
];?ofE:CFVqGIJKVe>@_HCFE#¶+²7Q¢¾a³Z�
=�T�A�]�fE:GIV¢��GjV`JofE A7fE�p�\;Ed_FJLVeE0c`ceEaVeXZ]1>^?LJBT:_FJLEªC7E:A��oce>7G0AZT­XZ>@_FJL?;fE+Q�E0_¿];ce\kAjQYCFEiGjEªJlTW\;�gGj>^?L?KE:GjJaC7E

];?ofE:CFVqGIJKVe>@_�Q@p�\;E|c[T�XHT0RK>@?KV`J;fE|C7E:A��;c`>7G0A�?;fE0E0c[A�A�E|JL?K>@\;b@TWVeJY]1T:?KXZV7ceE�A�];ce\kA�];?K>@�1TW�oceE:AI�F¦YE¥�zT:VeJYT5]1E0?LXZVqAIQ
E0_Z]oce\1A�CFE5cqT#X�fE0JLM;>7CFE��1T0m�fE:APVeE0_o_;E5C7E5];?ofE�CFVqGjJLVe>@_�Q7CFE5XZE0JLJK?LE|E0_ZÀ#\;b7?KE�CFE0\;��A�JL?BTWJofE0h^V`E:Ar�kT^A7fEdE:A|A�\;?

�:¾:�



GjE0JLJKEZV`_F�->^?LXHTWJLVe>@_uxL¸�.»467w�,�67&�(+6uº & 9:6Ft)*-/<67¹�6F&1v:.H*<$�(+�;,���}��Yx-V<}5\o_;E .jv:9:�Fv)46+2�/<6�2�*<$1s)�;*-6­p�\;V
]1E0?KX�E0J�CFE�C�fEdJKE0?LXZVe_;Ed?'c`EY_;>^Xa�;?KE�CFEY�;ce>7G0A�];?L>^JofEdVqp+\;E:AYNT�Gj>^_1APE0?Kb+Ed?�E0_%G~M1T@p�\oE�APVeJLEr]1>@\;?YTWJLJKE0V`_1CF?LEr\o_
JBT:\;��CFE�]o?;fE:CFV[GjJKV`>^_aCF>@_;_�fE+Q�x<V`V<}�\;_oE5.jv�9W�7v�46�2�/-6�*-$�(+�;*-68p+\;V1]1E0?KXZEdJYCFE�C�fE0ceV`XZVeJLE0?�\;_HGIE0?KJlTWVe_D_o>^Xa�;?KE
CFE��0>@_;E:A|T0m7TW_7J|\;_ªJlTW\;� CFE#];?ofE:C7VqGjJLVe>^_ CF>^_;_�fE8E0_H];?LE0_1TW_7J|\;_ _;>^Xa�;?KE|�1�7E%CFE#�;ce>7G0A|];?L>^JofEdVqp+\;E:Aj�
=�Tª?LE:GBM;E0?BGBM;EaCFE�A�XZ>@JKV¢�zA�CFEHµ­y|{YA�c`E:A5];ce\1A5�-?ofE:p+\;E0_7JBA#C;T:_1A8cqTH�1T^APEHCFEHC7>^_;_�fEdE:A8Tª]1E0?LXZVqA5C7E

Gj>@_1A�JL?K\;V`?KE#\;_ 9�46F.067�;,�p+\;V�c`E:A�Gj>@_;_;E:GIJKE0_7J0�o{�c`\1A|CFE��^±Z³�CFE�A|A�VeJLE:A�];?L>^JofEdVqp+\;E:A|A�>@_FJ�GI>^_7JKE0_7\1A|C;T:_1A
GjE|h@?BTW]oM;E5E0J�czS T:_1TWc`m;APE�CFE�c`E0\;?�?ofE0]1T:?KJKV`>^_aE0_�T^GjV[CFE:A�T:XZVe_�fE�A�XZ>^_7JK?LE0_7J�p+\;E�GjE�?ofE:APE:TW\a]1E0?KX�E0J�C7E�b+>@Ve?
CFE:A)CFV
	�fEd?KE0_1GIE:A�APVeh@_;V¢��GdTWJKV`b+E:A�A�Edce>^_%cqT�]1>�A�VeJLVe>@_aCF\Dy|{­C;T:_1A�c`E�?ofE�A�E:T:\���=�T�b�fE0?LV¢��GdTWJKV`>^_%CFE|c[T�APJBTW�oVeceV`JofE
A�JL?K\1GIJK\;?lTWceE�CF\Z?ofE�A�E:T:\HTDCF>^_o_|fE#CFE:AY?ofE:AP\;ceJlTWJlA�]1TW?LJKVqGI\;ceVzNE0?KE0X�Ej_7J��1>@_1A|T0b+E:G�C7E:A���
������zT:Ve�;c`E:A�x������}
]1>^\;?�CFE:Ar�-?lTWh@XZE0_7JBA|T0m7TW_7J|CFE�A¥c`>^_;h@\;E0\;?lA|TWcec[TW_7J�CFE��ªNTH�^�D¦��;�
��cecqT:_FJ|]oce\1A�c`>^V`_­C;T:_1A�c�S·\;JKV`ceV[AKTWJLVe>@_ªC7E8c�SUTWc`];M1TW�1E0J�A�JL?K\1GIJK\;?lTWc�Q1_;>@\1A5T0b+>^_1A fE0cqT:�'>@?ofE%cqTa¹ 46+v:�)$�¬�6

¬)6ª*-�ªt)9W$;v)467/-&�6H�'°)s)9:/<¬)6Hx��­{���}B����cec`E5]1E0?KX�E0J�cqT8?ofE:CF\1GIJKVe>@_HC!S·\;_;E5�1T@A�E%CFE#C7>^_;_�fEdE:A|A�JL?K\1GjJL\;?BT:ceE:A
];?L>^JofEdVqp+\;E:A|NT�\o_;E�GjE0_7JBT:Ve_;E�CFE��-?BT:h^XZE0_7JBA)];?K>@JK>^JPm7]1E:A�C!S·\;_;E|ce>@_;h^\oE0\;?�CFE#�0²#{Yy|A�GBM1T^GI\;_��+=�T�h@?BT:_1CFE
XHT0RK>@?KV`J;fE­C7E�GjE�A��-?lTWh@XZE0_7JBADE:A�JH�;V`E0_�T:];];?L>W�7VeXgfE0E+��=1E0\;?H?ofE0]1TW?LJKV`JKVe>@_ Ed_�T@GjVqCFE�AZTWXZV`_|fE:A�X�>^_7JK?KE�Q
E0_�>@\;JK?LE+Q�\;_;E A�]�fE:GIV¢��GjV`JofEaVeXZ]1>@?KJBT:_FJLEZp+\;V�E:A�JdQ�CFEH];c`\1AjQ)ceVdfEdEZC;T:_1A8ceE�AD±­G0T^A%A�\;?D¶�CFE�ADG0T^AHNTª\;_oE
Ve_7�->^?KX TWJKV`>^_�A�JL?K\1GjJL\;?BT:ceE��;VeEd_ZC�fEdJKE0?LXZVe_�fEdE+���­{�� T:];];ceV[p�\�fE0E5T:\;�D�;c`>7G0Ar];?L>^JofE0Vqp+\;E:A�]1E0?KX�E0J0Q+C7E�];c`\1AjQ
\;_;E%9:67(W�)679W(:�)6ª¬� e�)$1¹�$'*-$;2�/<6Z.Iv:9:,�(^v:,)9:�;*-6�?BT:];VqCFE#E0J�]1E0?��->@?KXHT:_FJLE+�

��_F�k_�Q�c[TnXgfE0JLM;>7CFE!�­{�� T:];];ceV[p�\�fE0E­NT­C7E:A�V`_F�->^?LXHTWJLVe>^_kA�A7fE:p+\;E0_1GjE�A�EdJ8APJK?L\1GjJK\o?KE:A#?KE:Gj>7C�fE0E:A�Ed_
]1T:?BTWXiNE0JK?LE:A5];MFmoA�V[Gj>W¤ GBM;VeXZV[p^\;E:A|E0JDT:_;h^\ocqTWV`?KE:A%TnXZ>@_FJL?ofE�A�>@_�Ve_7JofE0?:¨E0J#C;T:_1A8c�SUTW_1T:cemoA�E�CFE:A#?KE0c[TWJKV`>^_1A
E0_7JK?LE|ceE:AYCFE0\o�DJ�m7]1E:AYC!S�V`_F�->^?LXHTWJLVe>@_���=1E�Ar�;c`>7G0Ar];?L>^JofE0Vqp+\;E:A�X�>^_7JK?KEd_FJ�V[GjV1T:\1AKAPV'c`E0\;?Y]1E0?KJLVe_;Ed_1GjE�C;T:_1A
ceE�C7>^XHT:Ve_;EiCFE­c�SUTW_1T:cemoA�E­E0_�]1E0?LXZE0JKJlTW_7J�\o_;E�CFE:ALGj?KV`];JKV`>^_��;V`E0_�];ce\kAnGI>^XZ];c`E0�7EªC7E:A�?KEd];ceV`E0XZE0_7JBA
p+\�S�\;_oE8APVeXZ]oceE�CFE:AKGI?KVe]oJKVe>@_ZE0_ A�JL?K\1GIJK\;?LE:A|A�E:GI>^_1C;T:Ve?LE:Aj�

sY #"�6F9:.0tY67(^v:/%$�67. =�T��1h^\;?LEu¾+�`�­XZ>^_7JK?LE­cqT�ce>@h^Vqp+\;E�CFE:AZ?KE�G~M;Ed?BGBM;E:A�E&	�E:GIJK\�fE0E�A�E0JZ�-\;JK\o?KE:AIQ¥Ed_
JK?lTWV`JBAZ�;ceEd\u�->^_1G�fE�ceE�A�JK?lT�b@T:\;��C�fEPR:NT�?;fE:T:ceVqA7fE:AjQYE0JdQ�E0_ �;ceE0\ GIcqTWV`?HCFV
	�fEd?KE0_7JKE:Aab+>^VeE�A ]1>�AKA�V`�;ceE�A ]1>@\;?
c�SLfE0JBT:�;ceV[AKAPE0XZE0_7JYC!S·\;_HXZ>7C�fE0c`E5];?K>@JofE0V[p�\oE+� ¡ V'	�fE0?LE0_FJLE:AZfE0b+>@ce\;JLVe>^_kA|A�>^_7J|]1>+ALA�Ve�oceE:A(�

>*)�_a];?LE0XZVeEd?�]1>^V`_FJ�Gj>@_1GjE0?L_;E|c�SU��$1¹�$1*<$;2�/-6D.jv:9:,�(^v�,�9:�;*-6'Q@p+\1TW_1CaceE:AYA�JL?K\1GIJK\;?LE:A�JK?KV[CFVeX�E0_1A�V`>^_F¤
_;EdceceE�A�AP>^_7JYGj>^_o_F\;E�Aj� ¡ fEPR:NTFQ@cqT�XgfEdJKM;>7CFE��­{���T5C�fEdXZ>^_7JK?ofE�APE:A�]1>+ALA�V`�;Vec`VeJofE�Aj�@� coGj>@_Fb7VeE0_kCF?BT:VeJ0Q0Ed_
];c`\1AjQ�CFE%c�S�V`_F�->^?LXHTWJLVe>@_ªAPJK?L\1GjJK\o?BTWc`E+Q1CFE%];?KE0_kCF?KE%E0_­Gj>@XZ];JLE�c[TZA7fE�p�\;Ed_1GjE%p�\oV�Q1p+\;>^V[p�\;E%XZ>^V`_1A
Gj>@_1A�Ed?Kb�fE0E#C;T:_1A¥czSLfE0b+>@ce\;JLVe>@_�Q+]'>�AKA7fE:CFE8\o_;E8V`_F�->^?LXHTWJLVe>^_ C!S�V`_FJofE0?:¨E0Jd�

�:¾^¾



PDB
Structures 3D

SSééquence géénomique

SSééqueence protééiqueBlocs Protééiques

Préédiction 
locale

Base de
 donnéées

BPs

NN Modèèles Protééiques BPs

Amééliorations
(transitions, ééping lag e,...)

MPH

Alignement
 structural

Modèèle protééique final

MM Modèèles Protééiques 3D

Contacts

Accessibilitéé

Chaines latéérales

Minimisation

ab initio

Matrice de
substitution

Prise en compte 
de la sééquence
(enfilage)
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