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La santé constitue I'une des
sphéres d’application privilégiées
des biotechnologies. Les pro-
duits commencent a apparaitre
sur le marché. On parle notam-
ment de [linterféron alpha,
de I'hormone de croissance
humaine, de l'insuline humaine,
d’un vaccin contre I'’hépatite B et
d’un anticorps monoclonal pour
le rejet des greffes, 'OKT 3.

Le Canada a toujours été particu-
lierement actif en ce domaine. Ce
sont des chercheurs canadiens
qui ont découvert 'insuline et qui
ont été les premiers a cloner la
proinsuline humaine.

Selon le plan stratégique publié
en 1984 par [I'Institut de
recherche en biotechnologie, le
marché des produits pharma-
ceutiques, diagnostiques et bio-
logiques atteindra en 1995 une
valeur commerciale de plus de
deux milliards de dollars au
Canada.

Les anticorps monoclonaux:
des outils diagnostiques et
thérapeutiques

Actuellement, les tests de dia-
gnostic connaissent une expan-
sion remarquable: détection de la
grossesse, surveillance du dia-
béte, dépistage de certaines MTS
(maladies transmises sexuelle-
ment), dépistage du cancer du
colon et bientét du cancer du
sein et des poumons, sans
compter le dépistage des aller-
gies et de I'hépatite virale. A
la base de ce développe-
ment rapide, une découverte
fondamentale: les anticorps
monoclonaux.

Les anticorps sont produits natu-
rellement par les lymphocytes
sanguins lorsque des substances
étrangeéres, les antigénes, péné-
trent dans I'organisme. Mais ces
anticorps ne peuvent se multi-
plier a linfini.

En 1975, les chercheurs anglais
Kohler et Milstein trouvent la
solution: ils réussissent a obtenir
pour la premiére fois en labora-
toire une quantité illimitée d’anti-
corps, tous identiques et extré-
mement spécifiques, a partir
d’une seule lignée cellulaire de
souris. |l s’agissait des premiers
anticorps monoclonaux.

Gréace a la fusion de deux cellu-
les différentes, on a pu obtenir
une cellule hybride dite « hybri-
dome », possédant les caracté-
ristiques génétiques des deux
cellules-méres. Et pour produire
un anticorps spécifique, c’est-a-
dire capable de reconnaitre une
substance trés précise, il suffit
de fusionner une cellule apte a
fabriquer cet anticorps avec une
cellule cancéreuse qui a la
propriété de se reproduire
indéfiniment.

L’hybridome se multipliera en
donnant des cellules génétique-
ment identiques, des clones, et
I'anticorps sera dit monoclonal.

Jusqu’a ces demiéres années, on
obtenait des anticorps en immu-
nisant un animal et en extrayant
I'anticorps de son sang. Mais il
restait toujours des impure-
tés. L’avénement des anticorps
monoclonaux a permis de solu-
tionner ce probléme. La haute
spécificité et la pureté des anti-
corps monoclonaux jointes a une
production relativement facile en
font des outils de prédilection
pour la préparation de « trousses
diagnostiques ».

Quadra Logic Technologies
Inc. de Vancouver (Colombie-
Britannique) travaille au dévelop-
pement et a la commercialisation
de produits de diagnostic immu-
nologique pour les humains et
les animaux. Cette entreprise a
ainsi mis au point des trousses
diagnostiques a base d’anticorps
monoclonaux pour le dépistage
précoce de la leucémie, du
cancer des poumons et de la
rubéole.

Chembiomed Ltd., une entreprise
d’Edmonton (Alberta), a été pour
sa part I'une des premiéres entre-
prises au monde a mettre en
marché une série de réactifs,
notamment le réactif de typage
Syntype, pour la détermination
du groupe sanguin a base d’anti-
corps monoclonaux.

L’Institut Armand-Frappier, situé
a Laval pres de Montréal (Qué-
bec), figure également parmi le
peloton de téte des entreprises
qui ont commercialisé des trous-
ses diagnostiques. L'Institut a
notamment mis sur le marché
des trousses pour le diagnos-
tic de I'nerpés 1 et 2 et du
cytomégalovirus.

Medicorp Inc., une jeune entre-
prise située a Montréal (Québec),
vient pour sa part de commercia-
liser un tout nouveau produit, le
Quadroma, un anticorps mono-
clonal bispécifique produit a par-
tir d’'un hybridome hybride. Cette
« bispécificité » lui permet en fait
de reconnaitre deux molécules
différentes. La trés grande spéci-
ficité et la sensibilité de cet anti-
corps bispécifique en font un
outil sans égal pour les tests
d’immunodiagnostic.

La technique des anticorps
monoclonaux est également
mise a profit dans la détection
précoce de cellules cancéreuses
grace a la méthode de radio-
immuno-diagnostic. Avant d’étre
injectés a des malades, des anti-
corps spécifiques a certains mar-
queurs tumoraux sont couplés a
des isotopes radioactifs. lls vont
ensuite se fixer sur les tumeurs
et sont localisés par scintigra-
phie. lls permettent ainsi de repé-
rer un certain nombre de cancers
a des stades trés précoces.

Les chercheurs travaillent actuel-
lement & coupler ces anticorps
anti-cancer a une substance sus-
ceptible de tuer les cellules repé-
rées. On pourrait ainsi en faire de
véritables missiles antitumeurs,
des immunotoxines, capables de
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L’application des biotechnologies
a une industrie qui compte parmi
les plus importantes au Canada
est susceptible d’entrainer une
diversification et une modifica-
tion des produits alimentaires,
tant ceux fabriqués a partir des
produits agricoles que ceux pro-
venant d’autres sources.

La fermentation: un art
millénaire servi a la
moderne

Plus de 4 000 ans avant J.-C,, les
fermentations a 'aide de levures
faisaient déja partie de la vie quo-
tidienne des gens. Il semble en
effet que, dés cette époque, les
Egyptiens savaient que les levu-
res de biére et de vin pouvaient

faire lever le pain. Mais personne
ne savait par quel mystére!
C’était la plupart du temps par
hasard que boulangers et bras-
seurs arrivaient a fabriquer leurs
produits.

Les fermentations n’ont cessé
d’étre le fruit du hasard qu’avec
la découverte des savants Pas-
teur et Hansen, a la fin du siécle
dernier. Ces chercheurs ont en
effet mis en évidence le role des
levures dans la fermentation. Au
cours des derniéres décennies,
les recherches ont porté essen-
tiellement sur I'amélioration
des souches de levure et sur
l'automatisation du procédé de
fermentation.

Superviseur vérifiant le départ d’une
fermentation (fermenteur de 120 metres
cubes)

(Lallemand Inc.)

L’entreprise Lallemand Inc. de
Montréal (Québec) a largement
contribué a donner un nouveau
visage a « la plus vieille biotech-
nologie » du monde. Important
producteur de levures destinées
aux marchés de la boulangerie,
de la vinification, de la distillerie
et de la brasserie, Lallemand
occupe 60 p. 100 du marché
canadien de la levure fraiche.
Depuis une dizaine d’années, Lal-
lemand s’est également imposé,
avec la mise au point d’une quin-
zaine de souches de levure de vin
destinées a I'exportation, comme
I'un des plus importants produc-
teurs de levure de vin a travers le
monde.

Lallemand s’intéresse particu-
lierement au développement de
souches de levures destinées a
des applications spécifiques.
Dans le domaine de la boulange-
rie, par exemple, on cherche a
mettre au point des levures résis-
tantes a la congélation pour
pates congelées, des levures
résistantes a des pressions
osmotiques élevées pour pates
sucrées et des levures a haute
activité maltase pour pates sans
sucre.

Le domaine de la vinification a
été marqué par le développe-
ment, chez Lallemand, de levures
identifiées Double-Killer, plus per-
formantes. Ces levures ont été
obtenues a 'aide de manipula-
tions génétiques fines et ne con-
tiennent pas d’ADN bactérien. En
outre, la multiplication des sou-
ches de levures a amené Lalle-
mand a développer des techni-
ques raffinées d’identification.

Par ailleurs, I'application d’une
technique dite de «cellules
immobilisées » permet d’amélio-
rer sensiblement le procédé de
fermentation du vin mousseux,
une méthode champenoise. En
effet, 'immobilisation des levures
dans des microbilles de polymeé-
res naturels, comme l'alginate
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embryons, la congélation et le
fractionnement des embryons,
etc. Ainsi, Alberta Livestock
Transfers, de Calgary (Alberta),
aujourd’hui devenu Alta Genetics
Inc., a été 'une des premiéres
entreprises dans le monde a
appliquer les techniques de
manipulation des embryons a
I’échelle industrielle. Cette entre-
prise s’est dailleurs créé un

important marché d’exportation
pour ses embryons congelés.

Alta Genetics a repris le flam-
beau et il est devenu un leader
dans les techniques de clonage
et de transplantation nucléaire,
particulierement chez les bovins
laitiers Holstein. Cette entreprise
poursuit également des recher-
ches, en collaboration avec I'Uni-

Quatre veaux de race Holstein issus du
méme clone et nés par le procédé de
transplantation nucléaire

(Alta Genetics Inc.)

versité de Calgary, sur des
techniques plus poussées d’amé-
lioration génétique comme le
transfert de génes. On espére
ainsi obtenir des animaux plus
performants, plus sains, plus
adaptés a I'utilisation alimentaire
ou industrielle. Pour le moment,
ici comme ailleurs, le transfert de
génes est loin d’étre maitrisé, en
particulier chez les gros animaux.
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Pour mieux
transformer le bois

Si la biotechnologie apparait
comme une voie prometteuse
pour I'amélioration en quantité et
en qualité de la production fores-
tiére, elle I'est également pour la
transformation de la matiére
ligneuse.

On sait maintenant que certains
micro-organismes, en particulier
des enzymes et des champi-
gnons, peuvent transformer les
principaux constituants du bois,
la cellulose, I'hémicellulose et la
lignine, en un vaste éventail de
substances, dont des produits
chimiques, des solvants, des pro-
duits alimentaires et des com-
bustibles. Il reste a trouver les
micro-organismes les plus effica-
ces ainsi que les techniques les
plus rentables et les moins col-
teuses pour y arriver.

Technicienne aux installations de diag-
nose des micro-organismes fongiques
provoquant la coloration et la pourriture
du bois

(Forintek Canada Corporation)

La compagnie logen Corporation
d’Ottawa a développé une exper-
tise dans la production de cellu-
lases, des enzymes qui ont été
sélectionnées pour modifier ou
complétement briser la fibre de
cellulose et permettre d’en tirer
différentes applications. Plu-
sieurs types de cellulases sont
disponibles, notamment I’'endo-
glucanase, I'exoglucanase et la
bétaglucosidase. logen détient
une expertise unique dans la pro-
duction des cellulases et elle est
la premiére entreprise a avoir
développé une technique de con-
version enzymatique permettant
de transformer la cellulose en
glucose.

Forintek Canada Corporation
d’Ottawa (Ontario) a pour sa part
identifié une enzyme, la xylanase,
qui peut intervenir dans le pro-
cédé de blanchiment de la pate
pour papiers fins. Les pates trai-
tées avec la xylanase nécessitent
moins de produits chimiques et
donnéent un rendement supérieur.
Forintek a obtenu un brevet pour
la production et la purification
des xylanases sur une grande
échelle.

A 'Institut de recherche sur les
pates et papiers du Canada
(Paprican) de Pointe-Claire

(Québec), on a également décou-
vert un champignon, Coriolus ver-
sicolor, qui a la propriété de blan-
chir la pate kraft obtenue a partir
de bois dur, dans un délai de cing
jours, en aérobie.

Dans le domaine du bois d’oeu-
vre, Forintek Canada a mis au
point une méthode de diagnostic
pour le contrble biologique des
champignons colorant le bois ou
la séve. |l suffira de faire une ins-
pection du bois en utilisant un
test immunologique pour détec-
ter les bois infectés mais non
colorés qui doivent subir un trai-
tement. Le traitement de protec-
tion conventionnel contre la colo-
ration du bois utilise des produits
chimiques qui sont toxiques pour
les organismes vivants et qui
persistent dans I'environnement.
Le traitement développé par
Forintek fait appel a la compéti-
tion naturelle qui existe chez les
champignons. Ainsi, certains
champignons n’entrainant pas de
coloration ou de pourriture sont
utilisés pour empécher le déve-
loppement des champignons
indésirables. Moins toxique, ce
traitement devrait respecter les
normes environnementales en
vigueur sur les marchés d’expor-
tation du bois d’'oeuvre.
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ADN

Acide désoxyribonucléique pré-
sent dans le noyau de la cellule,
constituant de base des chromo-
somes et support de I’hérédité.

Anticorps monoclonaux
Anticorps trés spécifiques fabri-
qués par des lignées cellulaires
hybrides, appelées hybridomes
(voir ce mot).

Anticorps

Protéine présente dans le sang et
qui constitue la base du systéme
immunitaire chez les mammife-
res. Les anticorps se combinent
de maniére spécifique a certaines
substances étrangéres qui leur
correspondent et qui sont appe-
lées antigénes (voir ce mot).

Antigéne

Molécule (généralement une pro-
téine) qui, lorsqu’elle est intro-
duite dans le corps, stimule la
production d’anticorps, lesquels
réagissent spécifiquement avec
cet antigene.

Bactérie

Organisme unicellulaire trés
commun, de la taille d’environ un
micron. Certaines bactéries sont
pathogénes, mais la majorité
sont utiles a 'homme dans un
grand nombre de processus
naturels.

Biosynthése
Production d’une substance chi-
mique par un organisme vivant.

Cellulase
Enzyme qui dégrade la cellulose
en glucose.

Cellulose

Polysaccharide composé d’uni-
tés de glucose attachées les
unes aux autres. La cellulose
constitue la majeure partie de la
paroi des cellules végétales.

Cione

Groupe de cellules qui descen-
dent toutes, par divisions succes-
sives, d'une seule cellule initiale.

Code génétique

Information héréditaire servant a
I'assemblage des constituants
fondamentaux de base des étres
vivants (les protéines) et au con-
tréle des réactions de base de la
vie.

Enzyme

Molécule de protéine qui agit
comme catalyseur (accélérateur)
des réactions biochimiques se
produisant au sein des organis-
mes vivants.

Enzymes de restriction
Enzymes particuliers présents
dans toutes les cellules, capables
de reconnaitre et de dégrader
I’ADN. Les enzymes de restric-
tion sont utilisés en génie géné-
tique comme des « ciseaux bio-
logiques » pour couper I'ADN et
le recombiner a d’autres
fragments.

Fermentation

Processus permettant la fourni-
ture d'énergie par dégradation
(incompléte) de matiéres organi-
ques en l'absence d’oxygéne.

Géne

Portion d’'une molécule d’ADN
qui code I'’enchainement des aci-
des aminés formant une protéine.

Génie génétique

Biotechnologie utilisée pour
modifier I'information héréditaire
d’une cellule vivante de maniére
a lui faire accomplir des fonc-
tions différentes. Le génie géné-
tique conduit a une « reprogram-
mation » cellulaire.

Génome (ou patrimoine
génétique)

Ensemble des chromosomes
d’une cellule.

Hémoglobine

Molécule de protéine contenant
du fer et possédant la propriété
de capter I'oxygéne de maniére
réversible, donc de la transporter
dans l'organisme. L’hémoglobine
est contenue dans les globules
rouges du sang.

Hormone

Substance sécrétée par une
glande a sécrétion interne (endo-
crine), déversée dans le sang et
transportée vers les tissus ou elle
exerce une action spécifique.

Hybridation

Réaction consistant a faire se
reconnaitre et a s’entourer
I'un lautre deux brins d’ADN
complémentaires.

Hybride

Une nouvelle variété de plante ou
d’animal qui résulte du croise-
ment de deux variétés existantes.

Hybridome

Cellule hybride formée par la
fusion d’un lymphocyte et d’'une
cellule de myélome (cellule can-
céreuse). Les hybridomes servent
notamment a la production
d’anticorps monoclonaux.

In vitro

Se dit d’'une expérience de biolo-
gie se réalisant en dehors d'un
organisme vivant.

Interféron
Protéine naturelle antivirale
(et probablement antitumo-
rale) sécrétée par les cellules
attaquées.

Levures

Champignons comportant une
seule cellule.

Lymphocyte

Petit globule blanc producteur
d’anticorps (lymphocyte B) ou
jouant un réle dans I'amplifica-
tion des mécanismes immuni-
taires (lymphocyte T).

Manipulation génétique

Le fait d’ajouter un géne & une
cellule, de maniére & donner une
nouvelle caractéristique a cette
cellule. Pour cela, il faut arriver a
retirer d’'une cellule animale le
géne désiré et replacer ce géne
dans une bactérie.
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