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World Wide Web

Peu de domaines connaissent un développe-
ment aussi rapide que celui des biotechnologies.
La publication électronique des Modules de
I'EIBE permet une révision et une mise a jour
réguliére de leur contenu ainsi qu’une diffusion
a moindre codt.

Les pages qui suivent (comme celles des autres
Modules) sont disponibles dans le monde entier
sur le WWW.

htttp://www.eibe.org

Tous les Modules de 'EIBE sur leWorld Wide
Web sont des documents PDF (Format de
Document Portable), ce qui signifie que la haute
qualité des illustrations, de la couleur, des
polices et de la mise en page de ces documents
est garantie quel que soit votre ordinateur
(Macintosh - Power PC inclus - Windows, DOS
ou Unix).

Les documents PDF sont aussi de format plus
réduit que les documents a partir desquels ils
ont été créés afin de réduire le temps de
téléchargement. Cependant, pour consulter les
Modules de 'EIBE, le logiciel Adobe Acrobat ®
Reader est nécessaire.

Le dernier Acrobat ® Reader est disponible
gratuitement. Il peut étre téléchargé a partir du
site Web de I'EIBE ou a partir du site :

http://www.adobe.com/

Ce logiciel permet de lire et d'imprimer les
Modules de I'EIBE et de “ naviguer 7 facilement
parmi les documents.

NB: Adobe et Acrobate sont des marques dépo-
sées de Adobe Systems Incorporated. Macintosh
est une marque déposée de Apple Computer
Incorporated.
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Présentation
du module

Ce module a été congu par des enseignants
et des didacticiens des plusieurs pays euro-
péens, regroupés grace au soutien de la DG
X1 de la Commission Européenne, sous
I'égide de 'EIBE (European Initiative for
Biotechnology Education).

Les matériaux EIBE ont éte largement
testés au cours d’ateliers organisés par des
enseignants issus de divers pays européens.

Les idées exprimées dans ce module et les
activités suggérées le sont par les auteurs et
non par la Commission Européenne.

Matériaux

Ce module est inhabituel car il est divisé en
plusieurs parties ; il permet ainsi plus de
flexibilité dans son utilisation, notamment
en fonction du temps disponible.

L’introduction fournit une documentation
de base sur la production d’animaux trans-
géniques et ses principaux usages.

Les trois parties - Une souris contre le
cancer, le Sumotori et la brebis transgéni-
que, sont des exemples des principales
applications de la transgenese animale, elles
ont recours a différentes stratégies pédago-
giques. Les différentes parties peuvent étre
utilisées séparément ou étre combinées
entre elles.

Une souris contre le cancer illustre I'utilisa-
tion d’animaux transgéniques comme
modéles de maladies. C’est un jeu de réle
qui implique des chercheurs et la direction
d’une entreprise imaginaire. Dans cette
partie, la production de souris transgenique
qui porte un géne qui induit le développe-

EIBE European Initiative for Biotechnology Education 2000

ment d’une tumeur cérébrale chez les
humains n’est pas seulement abordée, les
considérations économiques et éthiques le
sont également.

Le Sumotori traite de la promotion de la
croissance. C’est aussi un jeu de role qui
aborde I'installation d’une pisciculture qui
envisage de produire des saumons transgé-
niques géants dans un village du bord de
mer. 1l s'agit d’'un débat public.

La brebis transgénique est un exercice
‘papier' qui donne des informations sur
I'emphyséme et sa génétique et explique
comment cette maladie peut étre soulagée
grace a la fabrication de brebis transgéni-
ques qui produisent de I'al protéinase
inhibiteur dans leur lait. Cette partie aborde
aussi l'utilisation de cette enzyme humaine
dans le traitement de la mucoviscidose et le
clonage. Il s’agit de répondre a des ques-
tions qui prennent en compte des considé-
rations éthiques.

Du fait que les questions sociétales sont
traitées en paralléle avec les aspects scienti-
fiques, ces matériaux conviennent a des
éleves et des enseignants scientifiques et
non-scientifiques.
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Documentation
de base

Introduction

Depuis des siécles, des animaux possédant de
nouvelles combinaisons de génes ont été produits
par des méthodes traditionnelles de sélection. Le
nombre de nouvelles combinaisons qui ont pu étre
obtenues ainsi sont, cependant, limitées car seuls des
genes appartenant a des individus de la méme
espece, ou d'espéces tres proches, peuvent étre
concernés.

La transgenese est une technologie radicalement
nouvelle pour modifier les caractéres des animaux en
changeant directement leur matériel génétique.
Comme I’ADN contient le code génétique universel
pour tous les étres vivants, il peut, en principe, étre
transférés dans des organismes totalement étrangers
pour fabriquer des organismes porteurs de caracte-
res utiles que I'on ne pourraient pas obtenir autre-
ment.

De nombreux différents génes et leur action ont
maintenant été identifiés. Cette connaissance ouvre
la possibilité de chercher des méthodes pour
modifier des génes de facon utile ; par exemple pour
guérir des maladies ou introduire des genes intéres-
sants chez un animal pour différentes raisons.

Ce module traite uniquement de modification
génétique chez I'animal (les animaux transgéniques).

Les autres modules de I'EIBE qui traitent aussi de
modification génétique sont les Modules 9 et 10

(Plantes transgéniques 1 et 11).

Risques et bénéfices

La technologie de la transgenese animale est encore
expérimentale. Avec le temps et I'expérience, elle
pourrait devenir commercialement viable. A ce stade
expérimental, il est possible d’identifier des bénéfices
potentiels et des risques possibles.

Bénéfices

Risques

Spécificité

Les caracteres doivent
étre choisis avec la plus
grande précision et les
traits indésirables réduits
au maximum.

Vitesse

Un caractére désirable
peut étre obtenu en une
génération, alors que de
nombreuses générations
sont généralement
nécessaires dans les
élevages en sélection.
Flexibilité

De nouveaux caracteres
(interspécifiques) peuvent
étre obtenus.

Economie

Des animaux nécessitant
moins de suppléments
alimentaires et moins de
traitements médicaux
peuvent étre produits.

Santé animale

L’insertion d’un transgéne
peut perturber I’expres-
sion du génome (et en
conséquence le fonction-
nement de I’animal).

Le transfert de virus

Il est particuliérement
préoccupant dans le cas
de la fabrication d’ani-
maux pour des
xénogreffes.

Propagation

Des transgenes peuvent
s’échapper dans la
population sauvage par le
mécanisme normal de
reproduction.

Les moutons célébres

Roslin, ont eu une renommée internationale :

Tracey (née 1990) **transgénique

Tracey produit I'al protéinase inhibitor humaine dans son lait,
elle a été fabriquée par la technique d’injection pronucléaire.
Ce procédé consiste en I'introduction de 200-300 copies du
transgéne dans des ceufs tout juste fécondés, seulement 2-3%
des ceufs manipulés donnent des descendants transgéniques
et seulement quelques uns de ceux-la expriment le transgéne a
des niveaux intéressants (voir Microinjection, page 7).

Megan et Morag (1995)

Megan et Morag ont été clonées a partir de cellules embryon-
naires par transfert nucléaire. Leurs genes n’ont pas été modi-
fiés, mais elles ont été le résultat d’un essai réussi pour mon-
trer qu'il était possible d’obtenir des agneaux vivants a partir
de cellules embryonnaires cultivées plusieurs mois en labora-
toire. (Quand des animaux peuvent étre dérivés de cellules en
culture il est possible de réaliser des modifications génétiques
plus spécifiques - voir Transfert de cellule embryonnaire souche ; page 8).

**Transgénique (voir pages 7-8)
Des scientifiques de I'Institut Roslin en Ecosse ont joué un rdle clé dans le développement de cette technologie. Les moutons suivants, élevés a

Dolly (1996)

(voir page 8)

La naissance de Dolly a montré que le transfert nu-
cléaire pouvait marcher méme avec des cellules prove-
nant d'un adulte. Dolly n'était pas génétiquement mo-
difiée, mais elle provenait d’une cellule qui a été préle-
vée sur une brebis agée de six ans. En avril 1998, il a
été annoncé que Dolly avait donné naissance a un
agneau vigoureux, Bonnie.

Polly (1997) **transgénique

Polly est le premier agneau transgénique produit par
transfert nucléaire (voir page 8). Elle a été produite a
partir de fibroblastes fcetales qui ont été modifiées par
I'addition du gene humain qui code pour le facteur 1X
de coagulation (lié¢ a un gene promoteur qui entraine
I'expression du gene dans la glande mammaire de la
brebis et d’'un géne marqueur de résistance a la néo-
mycine).

6 MobpuLe 11: ANIMAUX TRANSGENIQUES
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Construire un transgene

Bien que le code génétique est essentiellement le
méme pour tous les organismes, les détails du géne
de contrdle différent. Par exemple, un géne bacté-
rien ne pourra pas souvent travailler correctement
s'il est introduit sans modification dans une cellule
animale. Tout d’abord, le spécialiste en génie
génétique construit un transgéne - contenant le gene
d'intérét plus de 'ADN supplémentaire qui contréle
correctement la fonction du géne dans le nouvel
animal. Ce transgéne doit alors étre inséré dans le
nouvel animal.

De nombreux génes s’expriment uniquement dans
certains tissus et sont controlés par un segment
d’ADN spécifique proche du géne appelé le promo-
teur. Quand ils construisent un transgene, les
scientifiques généralement substituent la séquence
promoteur du donneur avec une séquence qui est
spécialement congue pour permettre au géne de
fonctionner dans les tissus adéquats de I'animal
receveur. Ceci est crucial, par exemple, quand le
gene doit s'exprimer dans le lait d’'un mammifeére.

En plus de la séquence d’ADN promoteur, le
transgeéne a besoin d'une séquence poly A pour
fonctionner correctement (voir Fig. 1).

Insérer le transgéne

Il'y a plusieurs méthodes pour insérer un transgene,
les suivantes sont des exemples des techniques
actuellement utilisées.

1. Microinjection

Dans cette méthode, les ceufs sont récoltés aprées
superovulation des animaux et fertilisation in vitro.
Un microtube est utilisé pour maintenir I'ceuf
fécondé en place et une aiguille extrémement fine
est utilisée pour injecter une toute petite quantité
d’une solution, contenant de nombreuses copies de
I’ADN étranger (le transgéne), dans le pronucleus
male. Ces ceufs sont alors introduits dans les
oviductes de femelles porteuses.

C’est la principale méthode actuellement utilisée
pour produire des animaux génétiquement modifiés

Figure 1. Un trangéne

séquence gene séquence
promoteur poly A

et elle nécessite I'injection de 200-300 copies du géne
étranger dans des ceufs récemment fécondés et leur
implantation dans des femelles porteuses. Seulement
un petit pourcentage des animaux qui naissent sont
transgéniques (c’est-a-dire qui transmettent le géne
ajouté d’une génération a I'autre) et seulement une
partie de ceux-ci expriment le gene a un haut niveau.
Des genes peuvent seulement étre ajoutés (et non
pas supprimés) par cette méthode.

Les animaux obtenus peuvent étre croisés avec des
animaux non-transgéniques et donner des hétéro-

=
10 MO

Les hétérozygotes peuvent a leur tour étre croisés
entre eux et donner des animaux homozygotes pour
le gene étranger considéré.

ol
HO IO

2. Utilisation de retrovirus

Ces virus peuvent étre utilisés pour transporter les
séquences géniques intéressantes dans des cellules
embryonnaires. Cependant, comme dans le cas de la
microinjection, le gene est inséré au hasard dans le
génome. Comme I’ADN s’insére dans différents sites
dans différentes cellules, les descendants sont
souvent mosaiques et une sélection est nécessaire
pour obtenir des lignées pures.

Figure 2. Microinjection
pronucleus méle

transgéne
(pas a I’échelle)

\

tres petite pipette
pour injecter ’ADN

EIBE European Initiative for Biotechnology Education 2000

pronucleus femelle

pipette pour
maintenir I'ceuf

ceuf fécondé
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Transfert nucléaire (clonage)

Le noyau d'un ceuf fécondé peut étre enlevé et remplacé par le noyau d’une cellule donneuse (qui contient le
génome complet). Un courant électrique est utilisé pour faire fusionner les cellules et déclencher le développe-
ment de I'ceuf. Les 'ceufs reconstitués' sont alors implantés dans des femelles porteuses.

Les cellules donneuses sont normalement obtenues par culture de cellules embryonnaires ; de nouvelles techni-
ques ont éte développées pour utiliser des cellules 'quiescentes' de tissus adultes.

La naissance de Polly (voir page 6) a montré que des cellules somatiques peuvent étre cultivées, manipulées
génétiquement in vitro, et produire des animaux viables aprés transfert nucléaire.

Un avantage du transfert nucléaire est que le sexe de I'animal transgénique est prédéterminé.

3. Transfert de cellules souches
embryonnaires

Cette méthode, moins aléatoire que les méthodes 1
et 2, est utilisée quand il est important de cibler les
séquences geniques dans des sites précis du génome.

Quand les cellules sont en culture il est possible, en
utilisant les vecteurs appropriés, de réaliser des
modifications génétiques spécifiques ; comme
d’enlever ou de remplacer un géne donné, ou méme
de changer une seule base dans le code génétique.
Les cellules souches embryonnaires, modifiées ainsi,
peuvent étre injectées ainsi dans des embryons en
croissance au stade blastocyste et les embryons
obtenus seront des chiméres (généralement dans
tous leurs organes, y compris les gonades). Ultérieu-
rement ; il est possible de sélectionner les lignées
modifiées. Cette méthode a été utilisée chez les
souris, mais jusqu'a présent elle ne marche pas chez
les bovins, les ovins ou les porcins.

Toutes les méthodes décrites ici ont été utilisées
pour fabriquer des souris transgéniques - jusqu'a
présent des animaux d’élevage transgéniques ont
seulement été obtenus par microinjection ou
transfert nucléaire. L’adaptation de la technologie
mise au point chez les souris pour les animaux
d’élevage n'est pas si simple. Le rendement de la
transgenese est faible, et c’est une technologie qui

codite beaucoup de temps et d’argent quand il s'agit
de travailler avec de grands animaux. Avec du temps
et de I'expérience, il est certain que cela deviendra un
important nouveau domaine en biotechnologie.

Applications de la transgenese

o Modéles de maladie
Des génes humains mutants peuvent étre
insérés dans des souris, déclenchant ainsi chez
les souris des maladies humaines, des
traitements peuvent alors étre congus sans
expérimentation sur I'hnomme (voir la partie
Une souris contre le cancer).

« Amélioration des animaux d’élevage
Des animaux peuvent étre fabriqués qui
poussent plus vite, moins gras, en valorisant
mieux leur ration alimentaire, ou qui résistent a
des maladies (voir la partie Le Sumotori).

e Production de médicaments
Des animaux d'élevage sont utilisés pour
produire des médicaments et des aliments
médicamenteux. Des brebis, des vaches et des
chévres transgéniques ont été fabriquées
comme des 'bioréacteurs' pour produire des
protéines humaines importantes dans leur lait
(voir la partie Brebis transgénique).

Figure 3. Transfert de cellule souche embryonnaire
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fécondé @ O
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Présentation du contexte
L’entreprise Pharma de Manchester a
toujours été I'une des plus performantes
dans le domaine de la technologie génétique
appliquée a la médecine. lls sont spécialisés
dans la recherche et le traitement des mala-
dies héréditaires. Leurs travaux de recherche
performants ont été basés sur des méthodes
de transformation des bactéries par inser-
tion de génes codant pour des protéines
nécessaires pour le traitement de diverses
maladies héréditaires, comme différentes
formes de diabétes. Depuis huit ans, I'entre-
prise avait un grand succes, vendant des
médicaments produits par ces bactéries
transgéniques. Pendant ce temps, d’autres
entreprises dans le monde ont aussi obtenu
de grands succes dans ce champ de recher-
che, créant une compétition importante et
entrainant une chute dramatique des bénéfi-
ces de Pharma.
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Dans I'espoir de surmonter ce probléme, la
direction de Pharma a d’abord licencié
cinquante employés, soit le quart des sala-
riés. Ensuite, il était clair que pour rassurer
les actionnaires, sortir I'entreprise du rouge
et faire du profit, des nouvelles innovations
étaient indispensables. S'ils ne réussissaient
pas dans les trois ans a venir a trouver les
moyens d’obtenir plus d’'informations sur
les maladies héréditaires et de produire des
médicaments pour les prévenir, I'entreprise
devrait fermer. Ce qui veut dire, bien sdr,
que tous les employés - scientifiques,
ouvriers, secrétaires, etc. perdraient leur
travalil. lls sont conscients que dans la
situation économique mondiale actuelle, les
chances de trouver un nouveau travail
seraient minces.

Les plus concernés sont les chercheurs. Au
cours d’une ‘réunion de crise’, ils ont décidé
gu’ils devaient changer I'orientation de leurs
recherches, les bactéries ne sont pas le
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Une souris contre le cancer
Une étude de cas a discuter

.0

meilleur choix pour identifier les mécanis-
mes biochimiques et physiologiques et les
bases génétiques des maladies héréditaires
humaines. Ce dont ils auraient réellement
besoin ce serait des étres humains pour
travailler dessus - comme c’est impossible,
le meilleur moyen serait d’avoir un orga-
nisme modele pour les humains. lls ont
décidé de travailler avec des souris et de
focaliser leur recherche sur le cancer car ils
ont récemment identifié, analysé et cloné le
gene d’un cancer du cerveau particulier
(appelé brac 1 dans leur jargon scientifique).
Ce type de cancer est tres virulent et parti-
culierement douloureux et il affecte des
individus de tous ages - de nombreux cas a
I'issue fatale ont touché des adolescents -
jusqu’a présent il n'y a pas de traitement.

Le but des chercheurs a été de ‘fabriquer’
une souris transgénique qui porterait le
gene brac 1 et qui serait donc susceptible de
développer cette forme de cancer du cer-
veau. Une telle souris transgénique pourrait
alors étre utilisée comme un modeéle de la
maladie dans des recherches sur le dévelop-
pement de la tumeur du cerveau et pour
essayer des traitements pour prévenir le
développement de ce cancer.

Apreés cette premiére réunion, le responsa-
ble de I'équipe de recherche a discuté avec
la direction de ces décisions et a présenté un
programme de recherche pour les deux ans
a venir. Le directeur a éte satisfait de ce
programme, mais d’autres membres de
I’équipe de direction ont fait des objections.
Ils ont attiré I'attention sur un reglement de
la politique de I'entreprise qui prévoit que
toute modification génétique sur des mam-
miferes doit étre abondamment discutée et
décidée par la commission d’éthique. Il a été
décidé de réunir une commission d’éthique
rassemblant des chercheurs, la direction et
des experts en éthique.
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Information de base

Des animaux modeéles de
maladies

Parmi les produits des techniques de modi-
fication génétique, les animaux transgéni-
ques sont les plus spectaculaires. Par trans-
fert ’ADN étranger dans des cellules
animales, de nouveaux genes peuvent étre
insérés ou des genes actifs peuvent étre
bloqués. Dans certains cas, de tels nouveaux
genes peuvent étre transmis aux nouvelles
générations. Cette technique peut étre
utilisée par exemple pour fabriquer des
vaches qui produiront dans leur lait des
protéines d’intérét pharmaceutique (voir la
partie sur la brebis transgénique). De plus, les
souris transgéniques sont trés pertinentes
dans I'étude de la fonction des genes et pour
I'analyse des différentes maladies héréditaires.

Au cours du développement d’'un mammi-
fere, le génome est fixe pendant la période
ou I'animal est fertile. Ovocytes et sperma-
tozoides portent une seule copie de l'infor-
mation génétique (ils sont haploides).
Seulement dans des cas spéciaux, par
exemple par infection d’un virus, du maté-
riel génétique additionnel est intégré dans le
génome - un tel matériel ne s'intégre toute-
fois pas dans les cellules germinales et nest
donc pas transmis aux descendants.

Plusieurs facteurs, comme des radiations,
des mutagéneses chimiques et des erreurs
au cours de la réplication de TADN peuvent
entrainer la perte ou la destruction de
I'information génétique. Si de telles muta-
tions arrivent a des cellules germinales, alors
elles peuvent devenir constitutionnelles du
génome. La plupart des mutations sont
récessives, elles arrivent par hasard et sont
dommageables pour I'organisme. Seulement
dans quelques rares occasions, la mutation
est bénéfique pour I'organisme. On pense
que de telles mutations expliquent la varia-
bilité génétique sur laquelle repose la sélec-
tion naturelle impliquée dans les processus
d’évolution.
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Du point de vue d’un généticien, des muta-
tions ponctuelles sont intéressantes car elles
peuvent servir a indiquer la présence d’un
gene particulier dans le génome. Mais
comme de telles mutations arrivent seule-
ment par hasard, les généticiens travaillant
sur les mammiferes doivent attendre leur
apparition.

Pour surmonter ce probleme, les scientifi-
ques travaillent sur des techniques pour
insérer un géne spécifique dans le génome
d’un mammifere. En utilisant les techniques
de génie génétique, ils ont réussi a cloner
certains genes de mammiferes. Ceci permet
d’en analyser leur structure et leur séquence.
Dans les dix dernieres années, des techni-
ques ont été développées dans lesquelles les
genes peuvent étre modifiés dans des tubes
a essai, puis réinsérés sur des mammiferes ;
ainsi I'effet du nouveau géne sur le dévelop-
pement et les caractéres biologiques de
I'animal transgénique peuvent étre étudiés.
De nouvelles techniques permettent aussi
de bloquer certains génes pour qu'ils ne
soient plus actifs dans le génome. La condi-
tion pour que I'insertion ou I'élimination de
genes soit possible est de pouvoir transférer
I’ADN recombinant et qu’il s'intégre dans
’ADN du mammifere.

Microinjection - un moyen pour inserer un
gene étranger dans une souris

Le moyen le plus direct pour intégrer un
nouveau géne dans une cellule est d’injecter
un morceau d’ADN dans le noyau avec
I'espoir qu'il s’intégre dans le génome. Ca
parait improbable, mais ¢ca marche. Cette
technique est appelée microinjection (voir
aussi page 7).

La microinjection est la méthode la plus
couramment utilisée pour insérer un géne
étranger dans le génome d’une souris afin
de fabriquer un modele pour la recherche
sur les maladies héreditaires.

Préparation de ’ADN
L’ADN a intégrer a d’abord été nettoyé -
ceci est fait en utilisant des techniques
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standards de biologie moléculaire. LADN
est alors modifié pour qu'il contienne les
éléments de régulation (promoteur, stop-
codon, etc.) du gene et les séquences d’un
autre géne codant pour la protéine. L'’ADN
préparé est alors inséré dans un vecteur et
propagé dans des bactéries. Les morceaux
d’ADN peuvent étre séparés du vecteur par
des enzymes de restriction.

Préparation du receveur

Les embryons de souris sont obtenus en
traitant des souris 'vierges' avec des hormo-
nes afin que leurs cycles soient synchronisés
et qu’elles superovulent, produisant ainsi un
nombre élevé d’ovocytes. Apres féconda-
tion, les jeunes embryons sont collectés et
observes sous un microscope spécial.

Microinjection (voir aussi page 7)

8 a 12 heures apres la fécondation, les
pronuclei peuvent étre détectés. Chaque
ceuf contient deux pronuclei contenant
I'information génétique soit du pére, soit de
la mére. Dans un seul de ces pronuclei
I’ADN modifié est injecté. Dans chaque
microinjection 50 a 500 copies de fragments
d’ADN modifiés sont insérés dans le
pronucleus.

Développement

Tous les embryons ne survivent pas au
dommage mécanique entrainé par I'inser-
tion de l'aiguille. En moyenne 60 -80% des
embryons survivent au processus de
microinjection. L’embryon est alors trans-
féré dans I'oviducte d’une souris dont la
grossesse est hormonalement simulée. Ces
souris secrétent les hormones de la gros-
sesse sans porter d’embryons.

Les embryons implantés se développent
normalement dans la souris porteuse ; aprées
la mise-bas, ils sont laissés a peu pres 3
semaines avec leur mere porteuse. lls sont
alors analysés pour savoir si ’ADN injecté a
été intégré dans leur génome. S'il a été
intégré dans le génome, il s’est répliqué avec
le reste du génome au cours des divisions
de chaque cellule au cours du développe-
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ment embryonnaire et doit donc étre
présent dans chaque cellule. Si ’TADN
injecté n'a pas été intégré, il ne sera pas
détectable.

Quand les souris ont 3 ou 4 semaines, leur
ADN est extrait d’'un morceau de tissu de la
queue. Par la technique de Polymerase
Chain Reaction (PCR, voir le Module 2 de
'EIBE), ’ADN est multiplié et analysé
pour voir si TADN étranger est présent
dans le génome de la souris. Généralement,
15-30% des souris sont transgéniques Les
nouveaux genes sont souvent tres actifs et
certaines souris transgéniques expriment
réellement de nouveaux attributs.

Souris transgéniques et cancer
Qu’est-ce qui déclenche chez les cellules
I'abandon de leur comportement normal et
les conduit a se diviser sans contrdle pour
engendrer un cancer ? Pourquoi les cellules
cancéreuses se déplacent-elles dans d’autres
parties et d’autres organes du corps ety
produisent des tumeurs ? Est-ce que la
modification d’une cellule normale en une
cellule cancéreuse est une conséquence
d’une modification génétique, de facteurs
externes, d’une perturbation du systeme
immunitaire, ou est-ce que le cancer est
seulement le résultat du vieillissement ?

On sait maintenant que le cancer a de
nombreux différents facteurs déclenchants.
Il peut étre dii au tabac, a des facteurs
alimentaires, a des radiations ou des pro-
duits chimiques. 1l s'agit la de facteurs
externes. De plus, il a été trouvé que de
nombreux autres cancers comme celui du
sein, du colon, du cerveau et de la peau, des
genes, appelés ‘oncogeénes' sont impliqués.
Dans la plupart cependant, il semble que
I'apparition du cancer soit le résultat d’une
combinaison de facteurs environnementaux
et d’'une prédisposition génétique.

Par les recherches sur les souris transgéni-
ques qui ont été modifiées en utilisant un
oncogeéne particulier et qui développent
donc un certain type de cancer, des ques-
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tions relatives aux relations entre les onco-
genes et le développement du cancer puis-
sent trouver des réponses. Théoriquement,
de tels animaux peuvent étre utilisés pour la
recherche sur le traitement du cancer et sa
prévention.

Dans le laboratoire de Philip Leder a Har-
vard (USA) le modeéle de la souris transgéni-
que pour la recherche sur le cancer du sein a
été développé. Deux découvertes ont été de
grande importance. La premiere a été
I'identification d’un élément de régulation
dans le virus de la tumeur de la mamelle de
la souris (MMVT)qui est spécifiquement
actif dans les cellules de la glande mam-
maire. Deuxiemement, lui et son groupe
ont identifié et cloné les oncogenes. Les
oncogenes myc et ras ont été analysés pour
vérifier s'ils induisaient le cancer du sein
chez des souris transformées avec ces
genes.

Chez les souris transgéniques, des cas ont
été trouvés ou un seul oncogene induisait le
cancer dans le tissu de la glande mammaire.
Un exemple a été le neu- oncogéne ; il code
une protéine qui sert de récepteur a une
hormone de croissance. Chez toutes les
souris transformées avec le MMTV et le
Xneu- oncogene, le cancer s’est déclaré,
généralement peu de temps apres la pu-
berté.

D’autres oncogenes sont aussi responsables
du développement du cancer de la mamelle
chez des souris transgéniques. Selon I'onco-
gene, les tumeurs paraissent différentes
sous le microscope. Ceci indique que
chaque oncogéne contribue différemment
au développement du cancer.
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Figure 5. Les étapes de la production des
souris transgéniques
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Une souris contre le cancer

1. Identifiez la question
Tout d’abord - y a t-il un dilemme ? Un
dilemme se produit quand il n'y a pas
de 'bonne’ fagon de faire dans une
situation donnée mais plusieurs solu-
tions, aucune n’étant totalement accep-
table. Dans les dilemmes éthiques, il
s’agit de trouver la meilleure solution
quand aucune solution n'est compléte-
ment bonne. 7
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Prenez une décision

Retournez au point 4 et sélectionnez la
décision qui vous semble raisonnable
du point de vue de votre groupe, en
gardant a I'esprit toutes les informa-
tions que vous avez regues. En prenant
cette décision, vous devez identifier
quels principes vous acceptez et quels
principes vous rejetez. Enumérez ces
principes et écrivez-les. Ensuite, formu-
lez votre décision de la fagon suivante
‘je pense que la commission devrait
décider que..., parce que....

2. ldentifiez le probléme
Quel est le probléme général dans ce cas ?

3. Listez les faits
Quels sont les faits ? Soyez prudents -
collez au texte. Ne faites pas d’hypothe-
ses ! Ne sautez pas aux conclusions!

4. Enumérez les décisions possibles
Quelles sont les solutions possibles au
probleme ? Listez-en le maximum.

5. Faites votre choix 8
A quel groupe suivant souhaitez-vous
appartenir ?

« Leschercheurs qui sont pour

Engagez vous sur un principe
Trouvez quel principe est le plus impor-
tant dans votre prise de décision.

I'utilisation de souris transgéni- 9. Trouvez le support d’experts
ques comme modeles de maladie. A quels experts devriez-vous vous
o Lesexperts en éthique. adresser a ce niveau ?

Il doit maintenant y avoir deux groupes
dans la classe. Chaque groupe mainte-
nant travaille séparément.

10. Considérez les alternatives
Dans quelles conditions pourriez-vous
changer d’avis ?

6. Etudiez les informations

Les informations suivantes vous sont

données pour vous aider a prendre une

décision informée :

o Des animaux comme modeles de
maladie (page 10).

« Microinjection - une fagon d’intro-
duire un géne étranger chez une
souris (pages 7, 10, 12).

« Lessouris transgéniques et le
cancer (page 11).

11. Débat dans la classe
Chaque groupe expose les grandes
lignes de ses réponses aux questions 6
et 10. Discutez les deux résultats et
pourquoi ils sont différents.
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Histoire de la domestication

Le mammouth a aujourd’hui disparu. Depuis
toujours la nature sélectionne les étres vivants.
L’homme s’en est mélé vers 10 000 ans avant J-C
quand il a commencé a apprivoiser et élever
certains animaux sauvages - c'était le début de la
domestication. La domestication a eu pour effet
d’augmenter la variabilité phénotypique des
espéces domestiquées. Ceci a été lié a une
augmentation des effectifs avec apparition d’un
plus grand nombre de mutants qui ont été
mieux conservés qu'a I'état sauvage du fait
d’une protection assurée par I’homme contre les
prédateurs.

Le caractére culard est connu chez les bovins
depuis plus d’un siécle. A cette époque, il était
surtout considéré comme une anomalie.
Aujourd’hui, ce type d'animal est recherché
pour sa valeur bouchere. Outre leur hypertro-
phie musculaire, ces animaux présentent des
caractéristiques défavorables : difficultés de
vélage nécessitant des césariennes, mauvaise
viabilité des veaux (existence fréquente chez les
jeunes veaux culards de rachitisme, d’anomalies
cardiaques constitutionnelles, voire de myopa-
thies), faible fertilité. De tels mutants, sans le
secours de I'hnomme, auraient été éliminés par la
sélection naturelle.

Les populations d’animaux sauvages apparais-
sent le plus souvent beaucoup plus uniformes
dans leur phénotype que les populations
d’animaux domestiques. La notion moderne de
races d’animaux est née en Angleterre au 18éme
avec la premiere révolution industrielle. A cette
époque, ont été jetées les bases d’une agricul-
ture et d’un élevage intensifs pour satisfaire les
besoins en consommation des activités urbaines
et industrielles en cours d’émergence et d’orga-
nisation. Les premiéres réalisations de sélection
rationnelle des géniteurs males sur un nombre
limité de caractéres ont alors été effectuées. Les
races sont le résultat de I'histoire récente de la
sélection des animaux les plus intéressants des
espéces domestiquées. L'élevage 'naturel’ est un
mythe.

14 :MopuLe 11: ANIMAUX TRANSGENIQUES

La sélection a permis I'augmentation des
rendements. Au début du siecle, une vache
laitiere donnait 2000 a 3000 litres de lait par an.
Aujourd’hui, les vaches Holstein en produisent
en moyenne 6000. Les meilleurs troupeaux de
race Holstein en produisent 8000 & 10 000. Iy
a cent ans, une poule pondait environ 70 ceufs
chaque année. Aujourd’hui, les meilleures
pondent 250 ceufs.

Des croisements visent I'amélioration de
certains caractéres ; ils sont réalisés entre
individus d’une méme espece. Toutefois, les
barrieres entre espéeces ne sont pas toujours
infranchissables : par exemple, les mulets sont le
résultat du croisement d’une jument avec un
ane. Mais, les mulets sont stériles. Aujourd’hui,
les techniques de transgenése abolissent les
barrieres infranchissables entre les espéces
animales, végétales et microbiennes et entre ces
régnes.

Le transfert du géne de
I’hormone de croissance

Le 8 septembre 1981, la premiére transgenése
est reussie par Wagner de I'Université d’Ohio et
son équipe, en collaboration avec le laboratoire
Jackson de Bar Harbor, Maine. Wagner a greffé
un geéne de la B-globine de lapin dans un
embryon de souris.

C’est en 1982 que Brinster et Palmiter injectent
avec succes dans des ceufs de souris le géne qui
dirige la syntheése de I'hormone de croissance.
Certains souriceaux nés sont devenus géants.
Dans les premiéres expériences, le gene étranger
injecté était un gene de rat. Dans les expériences
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ultérieures, ce fut un géne humain qui a été
préférentiellement utilisé.

Suite a cette expérience réussie, le ministére de
I'agriculture des Etats Unis a encouragé des
travaux dans I'espoir de produire des animaux
de rente 'géants'. 1l espérait la fabrication de
vaches géantes 'grosses comme des éléphants et
produisant 15000 | de lait annuellement'.

De telles vaches pourraient aussi produire en
masse des substances d’intérét médical pour
I’'homme telles que I'hormone de croissance. I
suffirait d’adjoindre au géne de I'hormone de
croissance humaine une séquence de contrdle
(promoteur) prélevée au voisinage immédiat
d’un géne de la vache gouvernant la synthese
d’une protéine du lait, par exemple la caséine.
Le ministére de I'agriculture des Etats Unis
espérait aussi remplacer les fermenteurs classi-
ques de I'industrie pharmaceutique utilisant des
bactéries telles que E. Coli par des fermenteurs
'naturels’ (bioréacteurs), c'est-a-dire par des
vaches transgéniques géantes. Les substances
pharmaceutiques seraient synthétisées dans le
lait, puis isolées.

Ces projets ont été pris au sérieux puisque le
ministére américain de I'agriculture a financé
Brinster et Palmiter pour voir s'il était possible
de fabriquer ces animaux géants. Une firme
biotechnologique a été crée, Biosym, en 1983
aux USA, dans le but de fabriquer des animaux
domestiques géants. En 1985, les résultats de
ces travaux apparaissent décevants : les genes
étrangers sont bien intégrés dans les chromoso-
mes, mais ils ne fonctionnent pas.

Les premiéres expériences de transfert du géne
stimulant la production de I’hormone de
croissance chez les bovins, les porcs et les ovins
réalisées par la suite dans le monde n'ont pas été
des succes. Par exemple, les porcs ainsi obtenus,
sans étre géants, mais plus maigres, présentaient
des symptdmes d’arthrite et d’ulcéres stoma-
caux souvent fatals. De plus, chez les femelles,
le déséquilibre hormonal s’est parfois traduit
par I'absence d’cestrus et une stérilité.

Par contre, sont nés des poissons transgéniques
porteurs d’un géne étranger dirigeant la syn-
these d’hormone de croissance.
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Informations pour
I’enseignant

Présentation

Ce jeu de rdle est un exercice de prise de
décision. Les éléves sont confrontés a une
situation imaginable, mais fictive : ils doivent
décider s'ils sont ou non d’accord avec I'installa-
tion, dans un village du bord de mer, d’'un
élevage de saumons transgéniques géants, les
Sumotoris. lls sont les participants d'un débat
public proposé par le maire.

But

En participant au jeu de role, les éléves peuvent:

o comprendre la complexité d’une prise de
décision sur des questions porteuses de
répercussions sociales (économiques,
éthiques et écologiques) ;

o se familiariser avec le génie génétique ;

o acquérir des habiletés pour énoncer et
défendre/critiquer le point de vue pris par
les personnages qu’ils jouent ;

o apprendre a distinguer des énoncés
descriptifs (description des faits) et
normatifs (évaluation des faits) dans une
discussion.

L'effet du jeu de role est trés important sur le
développement des prises de décision, la
clarification des valeurs et la résolution de
probléme dans le domaine social. Pour ceux qui
sont inexpérimentés sur I'utilisation des jeux de
role, le livre de Morry van Ment : The effective use
of role-play. A handbook for teachers and trainers,
Kogan Page Ltd, London, 1983, est une excel-
lente source d’information pour se familiariser
avec les jeux de role.

Un questionnaire permet de mesurer les attitu-
des des éléves vis-a-vis des transgenéses anima-
les en général et sur le Sumotori en particulier.
Ce questionnaire peut étre utilisé de fagons
variées par les enseignants. 1l peut servir de pré-
post test pour mesurer I'évolution des attitudes
des éléves, de pré-test pour favoriser I'enrdle-
ment des éléves, ou simplement de post-test, ou
encore de support de débats (voir Annexe, page 30).

Treize personnages sont décrits dans le jeu de
role, et quelques éleves assurent la tAche d’'ob-
servateurs. Les personnages sont pour ou
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contre la production de Sumotoris. Le nombre Apres le jeu de rdle, les éleves remplissent

de personnages prévu permet d'organiser le jeu éventuellement a nouveau le questionnaire sur
de rble avec 15 & 20 éleves. Il est souhaitable les attitudes. Une discussion s’établit sur la
que tous les éléves soient actifs pendant le jeu méthode, les sentiments ressentis par chacun
de role. Il est possible de réaliser le jeu de role (30 mn). Avec I'aide des observateurs est

avec moins de 13 personnages, a condition de analysé le processus de prise de décision (15
choisir une répartition équitable de personnages mn).

pour et contre. Si les éléves sont plus nom-
breux, les réles peuvent étre affectés a des petits
groupes d'éléves (I'un d’entre eux sera le porte-
parole du groupe dans le jeu de réle). Les cartes
présentant les personnages et les observateurs
sont distribuées au hasard.

Proposition d’organisation de la
séquence

Aprés une introduction sur la transgenése, qui
peut se faire a partir de la présentation de
I'histoire de la domestication et de I’historique
du transfert du géne de I'hormone de crois-
sance, les éléves remplissent éventuellement le
questionnaire (voir Annexe, page 30) sur les
attitudes (15 mn).

Apreés la présentation du théme du jeu de r6le et
de son intérét, les éléves énoncent a priori leur
opinion sur l'installation de I'élevage de
Sumotoris en la justifiant (15 mn).

Aprés distribution des roles, les éléves font une
liste des questions qu’ils souhaitent poser et
formulent leurs arguments, du point de vue de
leur personnage bien sir (15 mn). Les éléves
savent maintenant quels sont les personnages
impliqués dans le jeu de réle. L'enseignant
distribue aux éléves des étiquettes qu'ils placent
devant eux pour informer les participants du
role gu'ils jouent ; sur ces étiquettes figurent le
nom, la spécificité ou le métier du personnage.
Les observateurs s’organisent pour collecter
leurs observations.

Réalisation du jeu de rdle (30 a 45 mn). L'ensei-
gnant joue le réle du maire. Il introduit le jeu de
role. 1l régule le temps. 1l encourage les éléves a
échanger des questions, des arguments et des
informations. Puis, I'enseignant (le maire)
demande au groupe de se mettre d’accord sur
une option a soumettre au prochain conseil
municipal.

A la fin du jeu de réle, chague éléve émet son
avis sur le projet en le justifiant (15 mn). 1l (ou
elle) précise sous quelle(s) condition(s) il (ou
elle) pourrait changer d’avis.
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SUMOoTori

La vie du saumon sauvage

De décembre a janvier, les saumons séjour-
nent dans les eaux froides et rapides des
cours d’eau, la ou il y a des graviers ; les
femelles s’y frottent le ventre pour provo-
quer la sortie des ceufs. Les males les arro-
sent de laitance (de sperme) pour les fécon-
der. La naissance des jeunes se produit en
février-mars. A 2 ans, les jeunes saumons
descendent le fleuve pour gagner le milieu
marin. Adultes, ils remonteront le cours de
leur fleuve natal pour la fraie. Le séjour
marin du saumon peut se faire trés loin du
fleuve natal. Dans une méme mer, on peut
trouver des saumons d’origine norvégienne,
écossaise, anglaise, qui suivront des routes
différentes pour retrouver leur fleuve natal
ety frayer.

Une recherche sur la production
de Sumotoris

Des généticiens canadiens du Department
of Fisheries and Ocean de West-Vancouver
(Colombie-Britannique) avec deux cher-
cheurs américain et singapourien ont créé
en 1994 des saumons transgénigques pou-
vant atteindre, a un an, un poids moyen
onze fois supérieur a celui de leurs congéne-
res du méme age. Un individu a méme
atteint un taux de croissance trente-sept fois
supérieur a la normale. 1l s’'agit des fameux
Sumotoris.

L’expérimentation sur le poisson avait
jusqu’alors donné des résultats décevants. Il
s'agissait de transfert de génes de mammife-
res. Dans le cas de cette expérimentation
réussie, les chercheurs ont utilisé du maté-
riel génétique de salmonidés.

Le gene étranger responsable de la synthése
de I'hormone de croissance a €té injecté
dans 3000 ceufs fécondés. Le transgéne a
été micro-injecté dans I'embryon issu d’un
ceuf (c’est-a-dire dans le blastodisque ) dont
le développement avait été stoppé juste
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apres la fécondation. Au bout d’un an, le
gene étranger s’exprimait chez 6,2 % des
alevins survivants qui présentaient une taille
impressionnante. Cette modification généti-
que a eu pour effet d’accélérer la maturation
sexuelle de ces poissons. Ils peuvent se
reproduire et transmettre leurs capacités de
croissance a leurs descendants. La technique
est encore mal maitrisée - des embryons ne
résistent pas a la manipulation ; le transgene
s'insere (lorsqu’il s’insere) dans des sites
imprévisibles du génome au risque éven-
tuellement de perturber I'expression du
génome héte ; et de plus, I'expression du
transgene est incertaine.

Présentation du contexte

Dans un village du bord de mer, proche
d’un port de péche, Yann Le Goff, un
pisciculteur, envisage d’élever des saumons
génétiqguement modifiés qui ainsi grandis-
sent plus vite et deviennent géants. 1l les
appelle les Sumotoris, du nom des lutteurs
japonais. La population locale s’est inquié-
tée de ce projet. Un groupe constitué de
pécheurs, de consommateurs, de membres
d’une association de protection de la nature,
de pisciculteurs traditionnels a formé un
comité de lutte contre ce projet. Mais, Yann
Le Goff est soutenu notamment par le
conserveur et une partie du conseil munici-
pal. Le maire a décidé d’organiser un débat
public en invitant des spécialistes.
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Roles
Yann Le Goff pisciculteur
Captain McCook conserveur
Briac Prigent pisciculteur traditionnel
Yvon Le Bihan patron pécheur

Nathalie Delalande étudiante en communication ‘branchée’

Francois Le Fur gastronome
Marie Queffelec poissonniére
Jean Le Naour responsable d’une association écologique
Alex Garnier chercheur
Jérémie membre de la Surf Rider Fondation
Stéphanie Jennet jeune mére
Jules Fontaine le Maire
Félix Adambounou doctorant en biotechnologie
Observateurs
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Yann Le Goff pisciculteur

Vous avez une trentaine d’années. Vous venez de reprendre la pisciculture familiale. Vous
devez payer les parts d’héritage a vos frére et sceur.

Les cours du saumon sont en baisse du fait de la surproduction au niveau international. Pour
faire face & vos engagements financiers, vous voulez augmenter la productivité de votre atelier
sans élever vos colts de production. Vous envisagez donc de produire de gros saumons plus
vite ; vous les surnommez les Sumotoris. En effet, au cours de la formation que vous avez suivi
pour vous installer, vous avez eu connaissance des recherches récentes sur la production des
Sumotoris. Vous étes en train de négocier un contrat avec le conserveur.

Captai N McCooK conserveur

Vous avez une cinquantaine d’années. Votre grand-pere était conserveur, votre pere aussi. Vous
avez développé une conserverie traditionnelle de renom. Vous commercialisez des conserves
de divers poissons (sardine, thon, maquereau) et des saumons fumés. Vous vous approvision-
nez aupres des pécheurs et des pisciculteurs locaux.

Face a I'évolution des modes de vie (augmentation du nombre de femmes travaillant a I'exté-
rieur, augmentation du temps consacré aux loisirs et diminution du temps consacré a la prépa-
ration des repas), vous avez en projet de mettre en place une chaine de transformation de plats
cuisinés a base de poisson. Vous étes intéressé par I'approvisionnement régulier de grandes
quantités de poissons. Vous espérez que le projet de Yann Le Goff de produire des saumons
géants (les Sumotoris) aboutisse et qu’ainsi il devienne votre fournisseur principal. L'utilisation
de ces Sumotoris permet d’obtenir un plus grand nombre de darnes (c’est-a-dire des tranches)
de taille homogene. La chair de ces saumons vous apparait une bonne matiére premiere pour la
préparation de plats cuisinés allégés. Etant donné la demande en produits alimentaires allégés
pour des raisons diététiques et esthétiques (image recherchée d’un corps svelte), vous espérez
ainsi faire une valeur ajoutée plus intéressante.

Vous étes quand méme un peu préoccupé d’éventuels rejets des consommateurs si vous devez
préciser sur I'emballage que ces saumons sont génétiquement modifiés

Briac Prigent sleveur traditionnel

Vous avez cinquante cing ans. Vous élevez des saumons de facon traditionnelle. Les pratiques
de péche intensives ayant appauvri les ressources naturelles, les quantités de saumons péchés
ont chuté il y a une vingtaine d’années. Cela a induit une élévation des cours du saumon.
Comme d’autres, vous avez alors décidé d’installer une ‘ferme a saumons' dont le codt était trés
élevé. Mais, le développement de ce type d’élevage a entrainé des surproductions qui ont fait
chuté les cours. Dans ce contexte, vous vous inquiétez du projet de Yann Le Goff de produire
des Sumotoris.

Vous espérez cependant maintenir vos débouchés en misant sur le fait que les consommateurs
choisiront des poissons 'issus d’élevage naturel’
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Yvon Le Bihan patron pécheur

Vous avez cinquante ans. Vous avez toujours travaillé sur un bateau. Mousse a 14 ans, vous
avez réussi a devenir patron pécheur. La production de saumons d’élevage concurrence de plus
en plus votre activité. Vous pensez quand méme que les consommateurs savent faire la diffé-
rence et mieux apprécier les poissons sauvages péchés en mer.

Mais vous avez entendu dire que les cages ou sont élevées les poissons ‘domestiques' ne leur
résistent pas toujours. Les fjords norvégiens regorgeraient de lignées de poissons ‘domestiques'
échappées lors des tempétes des cages immergées au large. Entre 5% et 30% des poissons
péchés en mer seraient issus de piscicultures. Et si ces Sumotoris s’échappaient accidentelle-
ment! Détruiraient-ils tout I'écosysteme en dévorant de grosses quantités de poissons ? Cela
vous inquiéte beaucoup.

Nathalie Delalande cacommmncaton

Vous avez 20 ans. Vous étes étudiante en sciences de la communication. Vous aimeriez tra-
vailler plus tard dans la publicité. Vous étes curieuse de tout ce qui est nouveau. C’est pourquoi
vous étes venue assister a ce débat. A priori, pour vous, le projet d’élever des Sumotoris vous
enthousiasme. Vous pensez qu'il faut vivre avec son temps, étre innovant.

Vous faites attention a votre régime. Vous recherchez des produits alimentaires diététiques,
préts a I'emploi, et le plus possible allégés. Vous tenez a garder la ligne.

Frangois Le FuUr gastronome

Vous avez 50 ans. Vous étes notaire. Vous étes président d’une association de fins gourmets.
Vous étes écrivain d’un livre sur la gastronomie traditionnelle. Vous avez un poissonnier attitré
qui vous garantit que les poissons qu'il vend ne sont pas des poissons d’élevage. A propos des
Sumotoris, vous étes scandalisé : 'si ¢a se trouve, c’est un gene humain qu’ils ont transféré chez
les saumons, ils veulent quasiment nous faire manger de la chair humaine'. La production
d’animaux transgéniques est pour vous contre nature. Ces animaux ‘trafiqués' peuvent étre
porteurs de maladies inconnues. Vous estimez qu’aprés le probleme de la vache folle, il faut
étre trés vigilant.

Marie Quéffelec poissonniere

Vous avez 40 ans. Vous étes propriétaire de la poissonnerie située au centre du village. VVous
souffrez de plus en plus de la concurrence des GMS (Grandes et Moyennes Surfaces). Vous
commercialisez du poisson haut de gamme. Le projet de Yann Le Goff d’élever des Sumotoris
vous inquiéte beaucoup. Vous craignez surtout que les consommateurs prennent peur et
arrétent d’acheter du poisson sans distinction. En plus, vous ne savez méme pas sSi ces
Sumotoris porteront des étiquettes précisant qu’ils sont génétiqguement modifiés...
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Jean I_e NaO r responsable d’une association

u de protection de la nature
Vous avez 30 ans. Vous étes conseiller municipal, mais sur la liste d’opposition. Vous étes
souvent en désaccord avec le maire. Vous étes trés informé des recherches qui ont été faites sur
le Sumotori, et tout a fait opposé au projet de Yann Le Goff. Selon vous, les fjords norvégiens

regorgent de lignées de poissons ‘domestiques' échappées lors des tempétes des cages immer-
gées au large. Entre 5% et 30% des poissons péchés en mer seraient issus d’élevages.

Vous soulevez de nombreuses questions : si ces saumons transgéniques géants s'échappaient
accidentellement, doit-on craindre des déséquilibres de I'écosysteme ? Les Sumotoris ne peu-
vent-ils pas alors contribuer a la réduction de la biodiversité ? Est-ce que le géne étranger
pourraient étre transmis a des saumons sauvages ? Quelles pourraient en étre les conséquences ?
Quel mode de confinement peut étre assez sdr pour empécher des Sumotoris de s’échapper ?

Alex Garnier chercheur

Vous avez 45 ans. Vous étes chercheur en physiologie des poissons. Le maire vous a demande,
en tant qu’expert, de participer au débat public. Bien sr, vous connaissez trés bien les travaux
de recherche sur le Sumotori. Selon vous, I'efficacité de la transgenése n'est pas élevée - seule-
ment 6,2% des alevins survivants expriment le géne étranger. A votre avis, étant donné la faible
efficacité de la transgeneése et la chute des cours du saumon ‘classique’, il faut vérifier la rentabi-
lité de la production des Sumotoris.

Les fjords norvégiens regorgent de lignées de poissons ‘domestiques' échappées lors des
tempétes des cages immergées au large. Entre 5% et 30% des poissons péchés en mer sont
issus d’élevages. Vous savez que les recherches pour étudier les risques écologiques, liés a
I’échappement accidentel des Sumotoris, sont a peine commencées sous l'incitation de I'Union
Européenne. Doit-on craindre des déséquilibres de I'écosysteme ? une augmentation de la
réduction de la biodiversité ?

Pour prévenir la transmission du géne étranger a des saumons sauvages, votre équipe de re-
cherche mene des travaux sur les méthodes de stérilisation des poissons.

Jeérémie de la surf Rider Fondation

Vous avez 20 ans. Vous étes étudiant en biologie a I'université. Vous étes surfeur et membre de
la Surf Rider Fondation qui s'intéresse aux problémes écologiques en bord de mer (construc-
tion d'immeubles, pollution des eaux,...). Vous étes contre les manipulations génétiques. A
propos des Sumotoris, vous vous préoccupez surtout des risques écologiques liés aux risques
d’échappement de ceux-ci dans la 'nature’. Vous avez entendu dire que les fjords norvégiens
regorgeaient de lignées de poissons ‘domestiques' échappées lors des tempétes des cages
immergées au large. Entre 5% et 30% des poissons péchés en mer seraient issus d’élevages.

Vous soulevez de nombreuses questions : Si ces saumons transgéniques géants s’échappaient
accidentellement, doit-on craindre des déséquilibres de I'écosysteme ? Les Sumotoris ne peu-
vent-ils pas alors contribuer a la réduction de la biodiversité ? Est-ce que le géne étranger
pourraient étre transmis a des saumons sauvages ? Quelles pourraient en étre les conséquences ?
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Stéphanie Jennet jeune mere

Vous avez 25 ans. Vous avez fait des études en géographie. Vous étes une jeune mére de fa-
mille. Votre petite Louise a a peine un an. 1l est important pour vous de la nourrir avec des
produits issus de I'agriculture biologique. Vous avez recours a la médecine ‘douce’ pour la
soigner. Opposeée a tout traitement pas naturel, vous étes bien entendu contre la production
d’animaux transgénigues, notamment celle des Sumotoris. Vous étes surtout inquiéte que ces
produits s'insinuent dans le marché sans qu’on puisse le savoir, sans qu’il soient identifiés,
étiquetés, comme c’est le cas souvent des produits irradiés pour améliorer leur conservation,
ou comme ¢a a eté le cas des viandes bovines importées d’Angleterre.

Jules Fontaine ie maire

Vous avez 55 ans. Vous avez été élu de justesse la derniére fois. Vous soutenez le projet de
Yann Le Goff d’élever des Sumotoris ; mais vous étes inquiet des réactions de vos €électeurs,
c’est pourquoi vous avez décidé d’organiser ce débat public.

Fél |X Ad am bOU NOU doctorant en biotechnologie

Vous étes africain. Vous avez 28 ans et vous faites une thése sous la direction d’Alex Garnier.
Vous bénéficiez d'une bourse pour réaliser votre these qui porte sur la transformation de
poissons originaires de votre pays par transfert d’un géne responsable de la synthése de I'hor-
mone de croissance. Cette biotechnologie est considérée comme un enjeu dans votre pays
souffrant de malnutrition. Produire des poissons géants augmenterait la disponibilité en protéi-
nes. Convaincu de la nécessité de ce type de transfert technologique, vous avez peur que le
codt élevé de la transgenése empéche son application dans votre pays. D’autant plus si les
souches d’animaux transgéniques sont brevetées...

Les observateurs

Vous allez analyser le débat. Pour cette fonction, il est utile de distinguer deux types d’énoncés:

. des énoncés descriptifs (qui décrivent des faits), par exemple :
a)  Lataille des saumons peut étre modifiée par génie génétique ;

. des énoncés normatifs (qui évaluent un fait, une action), par exemple :
b)  C'est mal de modifier la taille des saumons par génie génétique ; I’'homme n’a pas le droit
de modifier la nature ; ou
) L"homme a le droit de modifier la taille des saumons par génie génétique car ¢a va
permettre d’augmenter la production des élevages.

Recueillez les différentes prises de parole des participants.
Faites un tableau des arguments pour et contre.

Sélectionnez les arguments les plus importants et résumez les.
Faites une liste des arguments descriptifs et normatifs
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Le probleme

L’emphyseme est une maladie pulmonaire
dans laquelle les tissus pulmonaires sont
abimés ce qui entraine de sérieuses difficul-
tés respiratoires chez des personnes a partir
de 30-40 ans. Cela arrive souvent chez des
gens qui sont ‘susceptibles’ a cette maladie
pour des raisons génétiques ou qui sont
exposés a des facteurs irritants dans I'air
comme la fumée de cigarette ou des pro-
duits chimiques, etc. Les fumeurs représen-
tent 2% des patients qui souffrent d’emphy-
seme.
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L’air qu’on respire contient de nombreux
organismes vivants, par exemple des spores
et des bactéries, qui doivent étre détruits
avant d’étre néfastes. Nos poumons con-
tiennent de nombreux neutrophiles : des
globules blancs qui secrétent des enzymes
qui détruisent des protéines étrangéres. Une
de ces importantes enzymes que les
neutrophiles secretent est I'élastase, qui
digere toute protéine étrangére ou tout
irritant qui pénétre les poumons avec I'air
respiré. Plus I'air contient d’irritants, plus
d’élastase est secrétée.

La brebis transgénique

Les parois des alvéoles des poumons con-
tiennent de I'élastine qui maintient I'élasti-
cité des poumons, et I'élastine peut aussi
étre détruite par I'élastase. Pour empécher
cela, une enzyme appelée al - protéinase
inhibiteur (auparavant appelée a1l -
antitrypsine) ou aPI est secrétée dans le
sérum sanguin qui peut se fixer sur I'élastase
et ainsi, I'inactiver et protéger le tissu pul-
monaire. Un équilibre délicat doit s’établir
entre les deux enzymes. Si de I'aP1 manque,
alors I'élastase n’est pas controlée et elle
attaque les fibres élastiques des poumons.
Le résultat ressemble a celui d’une paire de
ciseaux dans un filet de pécheurs - les trous
(les alvéoles) deviennent plus grandes. Les
photomicrographies, voir Figure 6, sont a la
méme échelle.

Comme de grands trous apparaissent dans
les poumons, la surface d’échanges gazeux
est grandement réduite, les poumons
deviennent moins efficaces, et ils devien-
nent aussi plus sensibles a I'altération par les
polluants.

Génétique de I'al - protéinase inhibiteur
La production d’alPI est, comme pour

Figure 6. Tissu pulmonaire

. .
P3G wi
W R -
' . B Y ¥
- - -..I b ..:..'rl : E '.I I"._
* . -'F‘ el .n"ll'
& ki Vgl
X 1 & A
i R -
- K Y i {' "_ r
. 4 0 i
by ¥
] - i
" X
e 5 q.. &, :l- }‘ L
. LW r {
v ‘\-'- - .‘J'l' "t"’?

Tissu pulmonaire normal
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Tissu pulmonaire d’une personne souffrant d’emphyseme
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toutes les protéines, sous contrdle généti-
que. Les génes qui permettent la production
de I'aPI sont situés sur le chromosome 14.
Appelons le géne responsable de la produc-
tion de 'aPI, M. La plupart des gens
possedent deux copies de ce gene ; ils sont
donc MM et ils sont relativement peu
atteints par cette maladie pulmonaire a
moins d’une irritation excessive des pou-
mons s'ils sont de gros fumeurs. A peu prés
5-10% de la population porte un géne
mutant - appelons-le Z, ils sont
génétiqguement MZ (a peu pres 9% des
irlandais portent au moins un gene Z, alors
que c’est tres rare chez les italiens ou les
indiens d’Amérique). Les personnes MZ ne
produisent pas assez d'aPl. A peu prés une
personne sur 2000 porte les deux copies du
gene mutant : elles sont ZZ et ne produi-
sent pas du tout d’aPl.

En résumé (c’est une simplification de la
situation réelle car un autre gene S est
impliqué) :

MM  production normale d’al -
protéinase inhibiteur

MZ  production réduite d'al -
protéinase inhibiteur et plus
grande sensibilité a I'emphy-
seme.

ZZ  pasde productiond’al -
protéinase inhibiteur et trés
grande sensibilité a I'emphy-
seme.

En recherche, il a été trouvé que :

o Les fumeurs ZZ développent un
emphyseéme a peu pres 9 ans plus tot
que les ZZ non-fumeurs.

o Lesindividus ZZ sont généralement
plus sensibles que les autres a toute une
gamme d’irritants respiratoires présents
dans I'industrie.

o Les individus MZ qui sont exposés a la
fumée ou a d’autres irritants sont plus
sujets de complications respiratoires
que leurs collégues MM.

o De faibles taux d’aPI ont été trouvés
chez un nombre plus important de
patients TB en Gréce sans raison.
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Questions

1. Sivous étiez jeune, voudriez-vous
savoir si vous étes MM; MZ ou ZZ ?
Quelle que soit votre fagon de répon-
dre, expliquez votre raisonnement.

2. S’il était trouvé que vous étiez MZ,
est-ce que cela vous empécherait de
commencer a fumer, ou si vous
fumiez déja, est-ce que cela vous
ferait arréter ? La encore, quelle que
soit votre fagon de répondre, expli-
quez votre raisonnement.

De nombreuses maladies ont des facettes
environnementales aussi bien que généti-
ques. Les personnes suivantes travaillent
dans des environnements qui peuvent
induire des maladies pulmonaires :

« Suberosis chez les viniculteurs, a partir
du bouchon moisi.

« Maladie pulmonaire des fromagers, a
partir du fromage moisi.

« Sequoiosis chez les travailleurs de
certaines fabriques, a partir de la
poussiere moisi de séquoia.

« Maladie de I'écorce de I'érable chez les
collecteurs de sirop d’érable, a partir de
I’écorce moisie d’érable.

« Baggassosis chez les employés dans la
canne a sucre, a partir de la canne a
sucre moisie.

« Maladie pulmonaire des agriculteurs, a
partir du foin moisi.

« Maladie du charangon chez les
minotiers et les boulangers, a partir de
farine de blé infestée.

« Maladie pulmonaire des éleveurs
d’oiseaux, a partir des fientes de pigeon
et de perroquet.

Question

3. Est-ce que les employés des indus-
tries ci-dessus devraient étre dépis-
tés pour savoir s’ils sont MM, MZ ou
77

Beaucoup de gens pourraient bien sar tirer

bénéfice d’un traitement pour ce probléme

de manque d’aPI s'il était disponible.
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La solution

Les individus MZ et ZZ pourraient étre
identifiés a la naissance, ou méme plus tot,
avec des marqueurs génétiques. Cette
maladie chronique pourrait étre empéchée,
ou du moins minimisée, chez les individus
qui ne produisent pas, ou pas assez, leur
propre aPl, de deux facons.

« Lathérapie génique, il y a deux
possibilités :
a) la thérapie génique somatique, dans
laquelle le gene normal est introduit
dans le tissu pulmonaire, ce qui entraine
la production d’aPlI ;
b) la thérapie génique germinale, dans
laquelle le gene normal est inséré dans
le noyau de I'ceuf déficient pour ce
gene. De tels génes seraient alors
hérités par les générations suivantes.

« Le traitement médical, par
administration par aérosol d’oPl
(comme le font les malades
asthmatiques). De fortes doses de
I'inhibiteur seraient nécessaires - a peu
pres 4 grammes par semaine (200g/an).

La thérapie génique

La recherche est encore problématique dans
ce domaine, mais des progres ont été
réalisés dans le cas de la mucoviscidose
(voir le Module 4 de I'EIBE). Aujourd’hui, la
méthode (a) présentée ci-dessus, c’est-a-dire
la méthode par nébuliseur, parait la plus
prometteuse.

Les médicaments

Normalement, I'aPI est extraite du plasma
sanguin humain, mais les quantités disponi-
bles sont faibles et le codt élevé. De nom-
breuses personnes pourraient bénéficier de
ce traitement si I'aPl pouvait étre produite
en quantité suffisante et a un codt aborda-
ble. La compagnie Pharmaceutical Proteins
Ltd. en Ecosse a décidé d’essayer de fabri-
quer une brebis qui produirait cette enzyme
dans son lait.
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Avantages potentiels

o Les brebis sont des mammiferes et elles
pourraient produire de I'aPI plus
semblable a celui des humains que
I'aPI fabriqué dans un bioréacteur par
des bactéries.

« Les brebis sont moins cheres a utiliser
que les vaches parce que leur croissance
est plus rapide.

o Le lait est trés facilement récolté.

« L’enzyme pourrait étre fabriquée
seulement dans le lait, pas dans le reste
de I'animal, et ainsi la brebis
demeurerait en bonne santé.

« De grandes quantités d’enzyme
pourraient étre produites, car un
troupeau entier pourrait étre élevé.

o L’enzyme pourrait &tre facilement
purifiée dans le lait.

« L’enzyme pourrait étre produite a bon
marché.

La méthode

Les étapes nécessaires a la production d’une
protéine humaine dans le lait des brebis
sont résumées dans la Figure 7 (page 26).

L’étape cruciale de ce procédé est d'insérer
le géne humain dans la brebis, donc la
transgeneése. Cette technique est appelée
une manipulation génétique, du génie
génétique ou une modification génétique,
mais ces termes veulent tous dire la méme
chose. En utilisant des animaux transgéni-
ques, il serait en théorie possible de pro-
duire n'importe quelle protéine humaine
nécessaire pour des raisons thérapeutiques.

Quand le lait est tiré, il est écrémé. Les
protéines sont précipitées et séparées dans
une colonne chromatographique et la
fraction d’aP1 est isolée. Il est possible
d’utiliser ces techniques pour récupérer a
peu prés 30% de I'aPl du lait.

Une telle méthode de production ayant
recours a des ‘bioréacteurs a fourrure’ est
tres efficace. Une des brebis, Tracy, produit
du lait contenant plus de 30 grammes d’aPI
par litre.
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Figure 7. Les étapes de la production de I'al - protéinase inhibiteur dans le lait de brebis.

les brebis donneuses
sont traitées avec des
hormones qui provoquent
une superovulation...

...apres insémination les

ceufs fécondés sont récoltés
le transgéne ’r\/
humain est injecté
dans le pronucléus
des ceufs fécondés —_ ’——

les ceufs sont transférés
sur des brebis porteuses

les

Y-
descendants 1-& || l'

sont élevés

les descendants adultes sont
sélectionnés selon la présence
d’aPl dans le lait

-

-

lI'aPl est
————» administrée
aux malades

I’'aPl est
extraite du lait
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Au cours de sa premiére lactation, elle a
produit 1,5 kg d’aPl. La forte concentra-
tion de I'enzyme dans le milieu rend la
protéine tres bon marché - un litre de lait
codte seulement 20 F. Les brebis sont en
bonne santé et ne paraissent pas avoir eu de
probleme de santé en produisant I'aP1 dans
leur lait.

Ainsi, en utilisant de nouvelles techniques
de génie génétique, une enzyme tres com-
plexe, qui se comporte comme I'enzyme
humaine, a pu étre produite en quantité
assez importante et a prix relativement
réduit ; ainsi des maladies potentielles
peuvent étre protégées, et des personnes
souffrant déja d’emphyséme un peu soulagées.

Quand I'enzyme est produite, ce n'est pas la
fin de I'histoire. 1l faut recevoir I'autorisa-
tion des services réglementaires pour
pouvoir réaliser des essais cliniques exten-
sifs. Cela peut prendre des années. 1l faut
souhaiter que I'aPI pourra étre sur le
marché assez vite.

La direction de Pharmaceutical Proteins
Ltd., Dr. Ronald James, recoit sans cesse
des lettres qui réclament ce produit. Voici le
texte de la lettre de M. Smith (c’est son vrai
nom) :

Dans le numéro du Daily Telegraph du jeudi 5
avril, il y a eu un article rapportant vos efforts
pour produire de I’antitrypsine pour permettre le
traitement de I’emphyséme, et pour autant que
je sache, je suis atteint par cette maladie a un
stade peu avancé. Assis, je peux respirer
normalement, mais quand je marche, j’ai des
difficultés a respirer et je lutte pour respirer dés
que j’ai une activité plus importante que la
marche. A part cela, ma santé est vraiment trés
bonne pour un homme de mon &ge. J’ai pensé
qu’au cours de vos recherches vous pourriez
avoir besoin d’essayer vos produits sur des
humains. Si ce besoin se présentait, je serais
trop heureux d’offrir mes services. Je suis trés
conscient qu’il puisse y avoir un certain risque
dans des essais cliniques, mais a mon &ge et
avec ma maladie, je suis tout a fait d’accord de
prendre ce risque dans I’espoir qu’enfin vos
efforts soient récompensés et peut-étre pour en
bénéficier moi aussi.
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Question

1. Sivous étiez dépisté ZZ, proposeriez-
VOUS VOS Sservices pour des essais
cliniques ? Quelle que soit votre
fagon de répondre, expliquez votre
raisonnement.

Le traitement de la
mucoviscidose

Des essais cliniques d’aPI sont en cours
pour évaluer son efficacité dans le traite-
ment de la mucoviscidose (voir le Module 4
de 'EIBE).

Les poumons des patients CF sont sujets a
des infections liées a la bactérie Pseudomonas.
Le corps réagit alors en augmentant la
production de neutrophiles (globules
blancs), qui digerent les bactéries. Pour
aider ce processus, de grandes quantités
d’élastase sont produites ; les bactéries en
retour essaient d’empécher I'élastase de les
attaquer en produisant une couche d’algi-
nate. Le résultat de cette 'bataille' est que les
poumons contiennent de grandes quantités
d’élastase qui attaquent les cellules épithélia-
les des poumons et font chuter I'aPl.

Nous avons déja vu qu’il y a normalement
un exces d’aPl par rapport a I'élastase, mais
dans le cas des patients CF, c’est I'inverse,
c’est-a-dire un exces d’élastase et un taux
réduit d’aPl. L’équilibre doit étre restauré
en fournissant au patient de I'aP1 par
nébuliseur.

Si les essais cliniques sont un succes, la
fourniture d’aP1 a relativement bon marché
aura une valeur inestimable pour aider les
patients CF.

Questions

2. Est-ce qu’il y a des aspects de cette
technique de production de protéines
humaines en utilisant des animaux de
ferme transgéniques qui vous déran-
gent ?

3. Quelles alternatives pensez-vous qu’il
existe ?
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Le clonage

Au début de 1997, a été annoncé la nais-
sance d’une brebis appelée Dolly, elle était
le résultat d’une expérience du Roslin
Institute ou a lieu le travail sur la produc-
tion de brebis transgéniques. lls ont réussi a
produire un clone a partir d’une cellule
somatique d’une brebis adulte. Cela a été
une déflagration dans les médias du monde
entier avec des titres fantastiques comme 'le
clonage de Dolly questionne le statut de la
vie humaine et de la procréation’ (The Irish
Times, 26 février 1997). Tres peu d’articles
ont expliqué pourquoi les chercheurs
avaient cloné une brebis,

Quand un géne humain est inséré dans un
ceuf de brebis, la probabilité qu'il soit
incorporé dans le génome et qu'il s’exprime

de la fagon souhaitée, par exemple sous
forme d’une protéine dans le lait, est tres
faible. C’est une affaire de hasard avec une
faible probabilité de succes, donc de nom-
breux essais doivent étre faits avant que cela
marche. Si une brebis qui produit de gran-
des quantités de la protéine humaine désirée
dans son lait est obtenue, les techniques de
clonage pourraient étre utilisée pour fabri-
quer un troupeau entier de moutons clonés
qui produiraient tous de I'aPI désirée (ou
n'importe quelle autre protéine humaine).

Question

4. Selon vous, était-ce important que les
scientifiqgues soient capables de
cloner un mouton ?

5. Pensez-vous que dans le futur proche
des gens seront clonés ?

Figure 8. Le clonage de Dolly

Brebis 1

des cellules
sont prélevees
dans la

le noyau de la cellule mammaire
est placé dans I’ceuf et fusionné
grace a un courant électrique

I’ceuf devient
un embryon...

et est implanté dans une
brebis porteuse (brebis 3)

. T Brebis 2
des ceufs
sont prélevées
mamelle et ? ?
cultivées cellule ceuf

mammaire

O~

le noyau est
extrait de I’'ceuf

le descendant est une copie
(un clone) de la brebis 1
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LE FUTURE

Quoi d’autre
demain ?

Dans les dernieres années, il y a eu de
rapides avancées dans les techniques de
transfert de génes et la technologie associée
de clonage animal. Dans le futur, les ani-
maux transgéniques pourraient étre fabri-
qués pour des buts variés et de plus nom-
breuses questions éthiques devraient étre
alors considérées.

Quelques domaines ou les animaux transgé-
niques pourraient bien étre importants dans
les développements futurs sont :

La recherche médicale

o dans de nombreux domaines, c’est la
premiére et la plus importante
utilisation d’animaux transgéniques.

L’amélioration du bétail
o larésistance aux infections
« l'amélioration de la croissance

La production de médicaments

« de protéines humaines biologiquement
actives

« desimmunoglobines humaines pour les
diagnostics (anticorps monoclonaux)

La xénotransplantation
« comme donneurs d’organes.

Quelques domaines éventuels de
préoccupation :

Des animaux transgéniques pourraient étre
fabriqués par des organismes commerciaux
et conservés pour des raisons commercia-
les, y aura t-il des institutions nationales ou
internationales pour conserver des animaux
transgéniques intéressants (mais pas vala-
bles au niveau commercial) ?

Il'y a des reglements stricts et des procédu-
res qui s'appliquent a la dissémination des
organismes transgéniques. De quelle fagon
les évaluations d’'impact environnemental et
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la dynamique des populations des animaux
transgéniques seront contrdlées et coordon-
nées ?

Comment le besoin de confidentialité
commerciale sera t-il équilibré avec le
besoin de transparence au sujet de la sécu-
rité et du bien-étre animal ?

Des pages sur le World Wide Web
Les sites suivants, a I’heure ou nous écri-
vons, contiennent des documents sur les
animaux transgéniques ou le clonage. De
nombreux ont des liens avec d’autres sites
intéressants.

Biotechnology and Biological Sciences
Research Council:
www.bbsrc.ac.uk
CAB international:
www.cabi.org
CSIRO:
WWW.its.csiro.au
Human Genetics Advisory Commission:
www.dti.gov.uk/hgac
Medical Research Council:
www.mrc.ac.uk
Nature:
www.hature.com
New Scientist:
www.newscientist.com
Roslin Institute:
www.ri.bbsrc.ac.uk
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Questionnaire

Le lait humain est indispensable pour les nouveau-nés a risque et les prématurés. Les maternités manquent de
lait humain. Des recherches sont en cours pour faire produire a des vaches du lait 'humanisé'. C’est un lait
obtenu a partir d’animaux qui ont intégré dans leur génome un ou plusieurs génes synthétisant des protéines
de lait humain.

ANNEXE

1. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de telles vaches transgéniques ? oulJ NoN [
Les pays du Tiers Monde, touchés par les problemes de malnutrition et de fortes
mortalités infantiles, pourraient avoir I'intention de produire du lait ‘humanisé'.

2. Pensez-vous qu'il serait bénéfique pour des pays en voie de développement de produire du lait

'humanisé' ? oul J NoN [
3. Pensez-vous qu'il serait bénéfique pour des pays industrialisés de produire du lait "humanisé'? oul J NoN [
4. Donnerigz-vous du lait "humanisé' & des bébés ? oulJ NoN [

La transgenése est une biotechnologie encore mal maitrisée et qui codte cher.

5. Pensez-vous qu’elle sera accessible aux pays en voie de développement ? oulrd NoN[O
Des recherches sont en cours pour obtenir des vaches transgéniques qui
produiraient du lait de meilleure qualité pour la transformation fromagére.

6. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de telles vaches transgéniques ? oulrd NoN[O
Qui, selon vous, serait intéressé par de telles recherches ?

7. les éleveurs fabriquants de fromage ? oulrd NoN[O

8. les industries laitiéres ? oul J NoN [

9. les consommateurs de fromage ? oul J NoN [

10. les chercheurs ? oul J NoN [

Des recherches sont en cours pour obtenir des animaux transgéniques résistants
a certaines maladies.

11. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de bovins résistants & certaines maladies? OUI [ NON [

12. Etes-vous daccord que des chercheurs travaillent & I'obtention de porcs résistants & certaines maladies?  OUI LI NON [J

13. Etes-vous daccord que des chercheurs travaillent & I'obtention de poissons résistants a certaines maladies 2 OUI LI NON [
Certains cancers sont héréditaires. Des souris transgéniques, auxquelles a été
transféré un géne responsable d’'un cancer, ont été obtenues afin d’étudier les
mécanismes de développement du cancer et d’'améliorer les traitements anticancéreux.

14. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de telles souris ? oulrd NoN[O

Des brebis transgéniques sont transformées afin qu’elles sécrétent dans leur lait
des protéines humaines d’intérét pharmaceutique, permettant par exemple de
soigner des personnes qui souffrent d’emphyseme.

15. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de telles brebis ? oulrd NoN[O
Des recherches sont en cours pour obtenir des poissons d’élevage transgéniques
géants.
16. Etes-vous d’accord que des chercheurs travaillent & I'obtention de tels poissons ? oul J NoN [
17. Mangeriez-vous de tels poissons ? oulJ NON [

Des pays africains pensent combler le déficit en proteines alimentaires par la péche.
18. Pensez-vous que ces pays seraient & méme de développer I'élevage de poissons d’élevage transgéniques
géants ? oul 1 NoN [

Pour recevoir des résultats comparatifs, contactez s'il vous plait le Dr. Laurence Simonneaux : laurence.simonneaux@educagri.fr
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