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MODIFIER LE GENOME
A SA GUISE, UNE REALITE ?

Le printemps 2015 marque certainement une nouvelle étape dans
I'histoire du génie génétique : pour la premiére fois, une équipe
de scientifiques a tenté de modifier le génome d'un embryon
humain pour prévenir le développement d’une maladie chez cet in-
dividu. Lobjectif : tester l'efficacité d’'une nouvelle méthode d'édi-
tion de I'ADN, appelée CRISPR-Cas, afin de corriger un géne respon-
sable d'une maladie génétique du sang chez le nouveau-né. Certes
'embryon n’était pas viable et I'expérience s'est arrétée la. Mais la
suite est facile a imaginer : modifier et réimplanter des embryons
humains... bref créer des nouveau-nés sur mesure.

La révolution des bébés CRISPR ne reléve pas de la fiction mais bien
d'un futur proche, plus palpable que jamais. Il est ainsi aujourd’hui
concevable que nos petits-enfants puissent se retrouver un jour face
au dilemme de devoir choisir, en connaissance de cause: modifier cer-
taines caractéristiques génétiques de leur bébé afin d'6ter tout géne
de prédisposition a des maladies ou laisser faire la nature comme il se
faisait avant la révolution du génie génétique...

Il est donc plus que jamais temps de parler d’éthique liée a I'usage
de ces technologies. Ce n'est d’ailleurs pas pour rien que des scien-
tifiques du monde entier ont décidé de se réunir & I'occasion d’'une
conférence inédite sur le sujet en décembre 2015. Bref, ce n'est pas
osé de dire que nous sommes en train de vivre un véritable tournant
historique!

Alors pour ne pas passer a c6té de ce grand débat sociétal et se faire
sa propre idée, WAX vous propose un kit pédagogique autour du gé-
nie génétique : une premiére partie théorique, suivie d’activités et
de documents pour aborder ces sujets de facon ludique et pratique.

L'objectif de ce kit est de vous donner des clés de compréhension
équilibrées sur des grandes questions que nous pose aujourd’hui la
science a ce sujet.






QUELQUES CLES
DE COMPREHENSION

Dés le Néolitique, I'Humain cherche a utiliser et a modifier le
vivant a son avantage. Pour manger tout d'abord, en croisant les
plantes donnant les meilleurs rendements de culture par exemple.
Pour produire des médicaments ensuite, en favorisant les plantes
a vertus médicinales. Ou encore pour produire de Iénergie
en développant les biocarburants notamment. On modifie donc
le vivant depuis plus longtemps qu’on ne le pense. Cependant de-
puis 10 000 ans les pratiques utilisées ont bien évolué. On parle au-
jourd’hui de génie génétique pour qualifier 'ensemble des procédés
utilisés pour identifier, isoler, modifier et transférer des génes d’'un
organisme a un autre. Cependant avant de parler de génie génétique,
il a fallu découvrir la génétique et donc fondamentalement la notion
de géne. Revenons dans les années 70...

Pour information les mots suivis d’'une * sont définis dans le lexique.

Retour aux origines...

1866 : Gregor Mendel découvre les lois de I'hérédité, qui
définissent la maniére dont les génes se transmettent de gé-
nération en génération. A travers une série d'expériences sur
I'hybridation* des pois, il met en évidence le principe de I'hé-
rédité qui explique le transfert des caractéres des parents vers
les descendants.

71938 : 'usage de la bactérie Bacillus thuringiensis, dans
les champs, pour lutter notamment contre la pyrale du mafs,
a été développé et expérimenté en France.




71953 Watson, Crick et Franklin démontrent que 'ADN* a
une structure en double hélice et est constituée de 4 nucléo-
tides : A,T,C,G qui sont complémentaires 2 a 2.

1970 : paul Berg et al. découvrent les enzymes de restric-
tion*, véritables ciseaux biologiques utilisés lors d’'un procédé de
génie génétique appelé transgénése*.

1973 : une premiére transgénése est réalisée avec l'insertion
d'un géne d'amphibien africain dans 'ADN d’une bactérie.

1975 : conférence dAsilomar : il est décidé un moratoire
(=délai) d'un an sur les manipulations génétiques, afin d'éviter
que des bactéries génétiquement modifiées puissent se disperser
dans I'environnement. Cette conférence est lancée par les scien-
tifiques travaillant sur ce sujet.

1978 : linsuline humaine est produite pour la premiére fois
grace a une bactérie transgénique*.

7980 : i premier animal transgénique est obtenu en labo-
ratoire. Il s'agit d'une souris qui sécréte une plus grande quanti-
té d’hormone de croissance, ayant de fait |a taille d'un petit rat.

71982 : e premier végétal transgénique est obtenu en labora-
toire; il s'agit du tabac génétiquement modifié.




L'acronyme OGM (pour Organisme Génétiqguement Modifié) apparait
dans les années 1990, aprés avoir été utilisé dans le cadre juridique
d’'une directive européenne. Il renvoie alors aux organismes modifiés
selon la technique de la transgénése. Découleront de ce terme deux
autres : les PGM (pour Plante Génétiqguement Modifiée) et les MGM
(pour Micro-organisme Génétiquement Modifié).

7985 : premiers essais de cultures modifiées par génie géné-
tique dans le monde.

1994 :1=pcm approuvée par la Food and Drug Administra-
tion (agence de sécurité des aliments américaine) et commercia-
lisée sur le marché américain = la tomate flavr savr (jeu de mot
avec flavour, parfum, et savour, godit), génétiquement modifiée
pour rester ferme plus longtemps, ce qui lui permet d’étre récol-
tée & maturité, contrairement aux tomates ordinaires qui sont
cueillies vertes pour supporter le transport.

1996 : introduction de produits transgéniques* sur le mar-
ché européen ; en particulier le mais OGM américain est pour la
premiére fois importé en Europe.

2072 : découverte du systéme CRISPR-Cas, technique révo-
lutionnaire pour modifier les génomes.



2014 : moratoire européen (a comprendre ici comme une
suspension volontaire) sur la culture du mais OGM Mon810,
adopté par neuf pays de I'Union européenne, dont la France.

2076 : e premier champignon modifié par CRISPR-Cas9 est
autorisé a étre commercialisé aux Etats-Unis sans suivre la pro-
cédure “OGM”

Ainsi le génie génétique ne date pas d'hier et propose aujourd’hui un
nombre infini d'applications concrétes, a travers toutes les sphéres de
la société (santé, alimentation, énergie, agriculture, etc.) ... mais en
quoi consiste-t-il au juste?



ET SIMANIPULER
LE VIVANT REVENAIT
A FAIRE DE LA CUISINE...
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Ton anniversaire approche et tu songes déja a quoi pourrait ressem-
bler ton gateau. Tu le désires au chocolat, moelleux et décoré avec
de la pate a sucre. Comme tu ne veux pas te rater le jour ) et que tu
souhaites épater les copains avec tes talents culinaires, tu t'y prends
a l'avance pour essayer plein de recettes différentes trouvées un peu
au hasard en espérant en trouver une qui te convient. La plupart
d’entre elles partent des mémes ingrédients : farine, beurre, sucre,
oeufs, chocolat... Tu vas alors garder les meilleures et essayer de les
améliorer en mixant les recettes. Mais il manque encore la décora-
tion qui ne figure pas dans les recettes que tu as essayées. Il te faut
alors chercher d'autres ingrédients pour fabriquer ta pate a sucre et
faire plusieurs essais avant d'arriver a décorer correctement ton ga-
teau et a faire des motifs sophistiqués grace a des petits ciseaux trés
pratiques pour les finitions. Tu envisages méme d'utiliser une impri-
mante 3D alimentaire pour les motifs qui demandent encore plus de
précision...

Vous pensez qu’on s'est écarté du sujet? Bien au contraire, on est en
plein dedans! Biologie moléculaire et cuisine partagent de nombreux
outils et raisonnements.



En reprenant le méme exemple que précédemment, le.la biologiste
dira ainsi dans son langage qu'il effectue un « croisement» ou bien
une «sélection», lorsqu’elle combine des recettes afin d'obtenir le
meilleur gateau possible. On parle de gateau « OGM » lors de I'ajout
de la décoration a base de pate a sucre. En effet, comme cela n’appa-
raissait pas dans les recettes existantes, il doit « insérer un nouveau
génex, c'est-a-dire apporter de nouveaux ingrédients nécessaires a la
fabrication de la pate a sucre, et attendre plusieurs « générations»,
ou essais culinaires, avant d’avoir des résultats concluants.

Prenons le cas d'un industriel de l'agroalimentaire qui cherche a
améliorer la qualité nutritionnelle et gustative de ses produits.

« Premier exemple : il sait que ses fruits peuvent mdrir plus vite en
présence d'une hormone naturelle qu’est I'éthyléne. Il va ainsi cher-
cher a mettre au point des bactéries capables de produire de I'éthy-
léne. Il va générer de nombreuses bactéries pour cela avant de sélec-
tionner celle capable de produire la plus grande quantité d’éthyléne.

« Deuxieme exemple : le cas de la viande. Notre industriel sait que la
qualité de la viande est liée directement a sa composition en lipides.
Il va ainsi chercher a modifier son bétail en mutant un géne, ce qui
va permettre d'accumuler dans la viande des lipides de type oméga-3
(lipides essentiels trop peu consommés dans la grande majorité des
pays industrialisés). Parmi les vaches qu’il obtient, il va devoir procé-
der a une sélection pour ne garder que les meilleures.

Mais alors, comment s’y prend-t-il?

11



Les techniques de génie génétique a disposition
de la biologie ont bien évolué depuis un siécle :

* Dans les années 20 : la mutagénése artificielle

Au début du XXéme siécle sont découvertes les radiations ionisantes,
ces rayonnements capables de provoquer des réactions au sein de
I'organisme et utilisés notamment en radiologie. On se rend compte
rapidement que les altérations (=mutations) provoquées par ces
radiations dans un organisme sont héritables (= transmissibles a la
descendance). D'ol I'idée de les employer pour modifier génétique-
ment le vivant. Cela correspondrait a une recette de pate a sucre déja
connue de tous que l'on souhaiterait améliorer. Pour y arriver, on
acheterai un sac plein d'ingrédients divers et variés, et a chaque test,
on saisit un ingrédient AU HASARD (sans le regarder par exemple)
et on le mélange a la recette de base. Puis en fonction du résultat
(géut/forme/odeur) on choisit ou non de le garder pour notre re-
cette perso.

&)

—
-

* Dans les années 70 : la transgénése S
L'idée est la suivante : a l'aide de ciseaux moléculaires, appelés en-
zymes de restriction*, on extrait un géne précis et on le place dans
un autre organisme (plante, animal, bactérie...), a la maniére d'une
greffe d'organe. Pour garder notre analogie a la cuisine, ce seraient
de nouveaux ustensiles qui permettrait d'incorporer des ingrédients
que l'on veut (dont on suppose l'effet sur notre pate a sucre) au mo-
ment oll I'on veut dans I'élaboration de la recette.

W\
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* Actuellement :
1) la biologie de synthese

C'est le début de I'ingénierie biologique qui consiste a designer et
a concevoir des systémes biologiques artificiels ayant des fonctions
nouvelles. Disons que les techniques associées s'inscrivent directe-
ment dans |'évolution des enzymes de restrictions avec un champ
des possibles encore plus vaste : modification et insertion de plu-
sieurs génes a la fois, design de circuits de génes...

2) la biologie de synthese

Les nucléases (TALENS Zing finger) et les CRISPR. Que peut-il bien se
cacher derriére ces acronymes un peu barbares? Les TALENS (Trans-
cription activator-like effector nucleases), ce sont des enzymes de
restriction artificielles générées par fusion d'un domaine (=zone) de
liaison a 'ADN, appelé TALE, avec un domaine ayant la capacité de
cliver 'ADN. On peut ainsi créer des enzymes de restriction spéci-
fiques pour n'importe quelle séquence dADN et capables de couper
celle-ci. Quand ces enzymes sont introduites dans les cellules, elles
peuvent alors étre utilisées pour modifier le génome de cette méme
cellule. Les CRISPR sont des outils aux fonctions similaires mais en-
core plus élaborés. Pour comparer ces deux nouvelles techniques,
prenons l'analogie informatique suivante. Les nucléases (TALENS
Zing finger) sont un peu comme des ordinateurs (hardware), la ol
CRISPR est un programme (software). En effet, les nucléases néces-
sitent de fabriquer des protéines TALE nouvelles a chaque fois pour
chaque nouvelle expérience. Ce qui crée une barriére technique bien
souvent trop haute pour pouvoir étre franchie par la plupart des
laboratoires de recherche. Avec CRISPR, les choses sont infiniment
plus simples, puisqu’au lieu de construire un ordinateur pour chaque
nouvelle expérience, il suffit d'écrire quelques lignes de programme,
c'est-a-dire la portion d’ADN correspondant au géne visé (CRISPR) et
de laisser I'enzyme (Cas9) agir! Vous n’avez pas tous compris? Pas
d’inquiétude nous aurons l'occasion de revenir sur cette technique
CRISPR plus tard dans le kit... S'il y a quelque chose a retenir a ce
stade, c'est qu’avec cette technique, fini les coupures imprécises : il
est désormais possible de maitriser au mieux le lieu d'intégration du
géne transféré. Pour notre cuisinier.e, c’est I'équivalent de I'impri-
mante 3D qui permet de faire des motifs extrémement précis et so-
phistiqués, comme jamais auparavant!

13



RETROUVE-T-ON LES OGM
AILLEURS QUE DANS
NOTRE CUISINE ?

Vous pensez peut étre que les OGM sont seulement présents dans l'agri-
culture, et bien non, les modifications du génome de bactéries et de
plantes concernent de nombreux domaines.

* Le plus évident... les OGM pour l'agriculture

et l'alimentation

des OGM résistants aux insectes

Ex : Le meilleur exemple est le mais Bt, seul OGM a consommation
directe actuellement autorisé en Europe. Il s'agit d'un OGM dit pes-
ticide. La modification génétique apportée au mais permet la pro-
duction d’'une toxine (appelée “Bacillus Thuringiensis” du nom de la
bactérie qui la sécréte normalement) capable de tuer la pyrale du
mais qui est un insecte ravageur des cultures.

des OGM tolérants aux herbicides

Ex : Les plantes OGM «round up-ready» ont été rendues insensibles
au glyphosate, qui est un herbicide tuant les plantes vertes. Une telle
plante OGM est donc tolérante a un traitement au glyphosate, alors
que les adventices (mauvaises herbes) sont tuées.

>
>
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des OGM résistants a un virus

Ex: La culture de papaye était destinée a disparaitre a cause d'un
virus qui déforme les fruits, pouvant aller jusqu’a faire mourir l'arbre.
Une variété de papaye a été mise au point pour résister a ce virus et
a permis d'enrayer I'épidémie.

des plantes OGM utilisées a des fins d'alimentation

humaine

- Les produits hautement transformés (= modifiés par rapport a leur
état naturel, afin d'étre plus pratiques a l'achat et a la consomma-
tion) : huile, farine, sucre...

- Les super-aliments, des aliments trés nutritifs : c’est le cas du riz
«doré», un riz enrichi en béta-caroténe (ou pro-vitamine A) qui per-
met de pallier les carences en vitamine A dans des cas de malnutri-
tion.

des plantes OGM adaptées aux conditions

défavorables

Ex : Le riz et le mais ont été modifiés pour résister a la sécheresse.
Résultat : en cas de grande chaleur, les plantes transgéniques se dé-
veloppent et produisent des graines alors que les plantes analogues
(non transgéniques) en sont incapables.

15



OGM animaux et la recherche de nouveaux médicaments tort
Les souris utilisées en laboratoire sont également des OGM! Elles un? 0 Aue
servent a rechercher des médicaments appropriés pour le traitement bientot
ou la prévention d’'une maladie mais aussi pour comprendre des m‘nia

fonctions biologiques fondamentales. .

Thérapie génique humaine

Disons que ca consiste a utiliser un géne sain comme «médicament»
pour faire exprimer une protéine qui doit pallier un dysfonctionne-
ment génétique. C'est ainsi qu’'ont pu étre traités des enfants at-
teints de déficience immunitaire sévére.

Encore moins connus...
les OGM utilisés a des fins environnementales

Ex :ily a du travail pour dépolluer notre planéte, alors pourquoi pas se
faire aider par des bactéries? Ce fut le cas lors de la marée noire surve-
nue dans le Golfe du Mexique en 2010 par exemple. Plus récemment,
une souche de bactérie Escherichia coli a été modifiée génétiquement
pour détecter de l'or, en vue de minimiser l'impact environnemental
des activités miniéres de prospection et d’extraction de |'or. Sa réponse
a ainsi été modifiée afin qu'elle produise des protéines vertes fluores-
centes en présence du précieux métal. Lintensité lumineuse étant
proportionnelle & la concentration en or, le procédé permet de mesu-
rer avec précision la richesse d'un échantillon.

i
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Et ce n'est pas fini... des perspectives multiples

Tout s'accélére dans le monde de la biologie de synthése*: avec
I'émergence des nouvelles techniques de modification du génome,
les idées les plus folles paraissent réalisables. C'est le concept méme
de la compétition iGEM (International Genetically Engineered Ma-
chines), concours international de biotechnologie, oli des équipes
du monde entier assemblent des composés génétiques (appelés
biobricks) pour créer les OGM de demain. Tous les domaines sont
concernés : des bactéries pour traiter la tuberculose, des vétements
en cellulose faits a partir de bactéries, des déodorants bactériens... En
2015, des équipes ont exploré la technologie toute récente du «gene
drive», qui consiste a modifier génétiquement un organisme pour
que le caractére nouveau qu'il porte se transmette obligatoirement a
ses descendants. Ainsi, aprés plusieurs générations, les génes modi-
fiés proliférent d'eux-mémes au sein de la population jusqu'a ce que
la population entiére porte le caractére désigné. Autrement dit, cette
technique permet I'amplification de génes génétiquement modifiés
au sein d’'une population en reproduction, sans autre intervention
une fois le caractére introduit. Une équipe iGEM s'est ainsi attaquée
a la menace des pesticides pour les abeilles en modifiant les bactéries
se trouvant dans l'intestin de celles-ci afin qu’elles puissent digérer
les pesticides. De leur c6té, de nombreuses recherches misent sur la
technologie du «gene drive» pour enrayer la propagation des mala-
dies transmises par les moustiques.

\v
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FAIRE DU GENIE GENETIQUE
C’EST UN PEU PARTIR A LAVENTURE

On commence a mieux comprendre comment les biologistes font
pour créer de nouveaux organismes par génie génétique mais pour au-
tant on est encore un peu sceptique : est-on s{ir que ces organismes
transgéniques s'intégrent bien dans leur environnement? Il faut dire
qu'avec toutes les rumeurs qu’on entend, on est un peu perdu...

Des risques sanitaires?

Aujourd’hui aucune étude scientifique sérieuse n'a prouvé la toxi-
cité des OGM alimentaires en santé humaine, et ce quelle que soit
la méthodologie utilisée. Attention cela ne veut pas dire qu’ils ne le
sont pas en réalité : car les tests actuels ne permettent en effet de
détecter des composés toxiques qu’a des doses bien supérieures a
celles des teneurs en OGM dans notre alimentation. Des méthodes
de détection plus pointues nous permettront probablement a I'ave-
nir de trancher sur le sujet. Cependant, rien ne sert de paniquer, au-
cun effet n'a été prouvé jusqu’a aujourd’hui. La nuance reste dans le
“jusqu’a aujourd”hui” car en sciences impossible d’étre dans la certi-
tude.

* Les OGM peuvent générer des allergies (comme ce fut le cas au Bré-
sil en 1996 avec des génes de noix transférés dans des plants de soja)
mais ces risques sont limités par le nombre important de controles
effectués sur les OGM a I'heure actuelle.

« Par ailleurs le site d'insertion du transgéne étant relativement aléa-
toire, cela peut étre problématique dans le cas des OGM bactériens
utilisés en thérapie génique (traitement visant a modifier un endroit
précis du génome pour traiter une maladie) : certains essais ont ainsi
mené au développement de cancer du fait de modifications géné-
tiques effectuées a un endroit non approprié du génome.
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Des risques pour lI'environnement?

La question de savoir si les OGM menacent la biodiversité est tres large
car cela dépend a la fois du type d'OGM et du niveau de biodiversité :

* Au niveau des genes :

Attention, introduire un OGM dans un écosystéme ne signifie pas une
réduction de la biodiversité au niveau des génomes*! Chaque espéce
contient environ plusieurs milliers voire des dizaines de milliers de génes
génes, chacun existant sous différentes versions (appelées alléles) : un
géne de plus n'appauvrit donc pas.

En revanche, créer un OGM colite cher. Une fois développé, ce sera donc
toujours laméme plante (ou un nombre réduit de plantes) qui sera semée.
Cela peut donc entrainer une réduction de la biodiversité. Cependant, ce
genre de raisonnement peut aussi s'appliquer a des variétés non-OGM.




Au niveau des espéces :

Si la question se pose, c'est qu’en introduisant un OGM dans l'en-
vironnement, des phénoménes de dissémination du transgéne sont
possibles. Un OGM peut ainsi transmettre le géne qui lui a été im-
planté a un autre organisme de I'environnement par transfert ho-
rizontal. Chez les humains les génes sont transférés verticalement,
c'est-a-dire qu’on les hérite de nos parents. Mais chez les microbes
et les plantes, les génes peuvent aussi étre transférés horizontale-
ment, c’est un peu comme si entre humains une fois nés on pouvait
récupérer les génes de nos fréres et soeurs, de nos ami.e.s. Dans la
nature, les échanges de génes sont monnaie courante, méme entre
espéces différentes! Un OGM peut ainsi transmettre le géne qui lui a
été implanté a un autre organisme de I'environnement par pollinisa-
tion croisée (dans le cas des plantes) avec le transport du pollen. Et
voila qu’on se retrouve avec une nouvelle génération de plantes, qui
présentent des caractéres qu’on ne voulait pas, comme la résistance
a un herbicide par exemple. C'est peu probable mais ¢a peut arriver
quand méme!

Pas de panique cependant : tous les transgénes ne présentent pas un
risque potentiel pour I'environnement! Par exemple, un géne confé-
rant un plus haut taux de vitamines ne procure a priori aucun avan-
tage a la plante. Ainsi, si une population de plantes devait acquérir
ce géne, on peut penser qu'elle ne risquerait pas de devenir nuisible.
Par contre, un géne procurant une tolérance a un insecticide ou a
un herbicide pourrait causer un impact environnemental négatif. Les
plantes qui acquerraient ce géne de tolérance auraient de meilleures
chances de survie dans un champ traité avec ge pesticide. Elles pour-
raient alogs devenir envafissantes.
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Au niveau des écosystemes :

Dans le cas des plantes résistantes a un herbicide ou a un insecticide, deux
conséquences sont prévisibles :

« Des organismes résistants apparaissent: imaginons un champ cultivé
avec des plantes résistantes a un herbicide. Mettons que des mauvaises
herbes deviennent insensibles a3 ce méme herbicide: l'agriculteur.rice
n‘aura plus d'intérét a utiliser ce produit car il sera devenu inefficace!

« La cible de 'OGM n'est pas la bonne. Prenons le cas d’'une plante ré-
sistante a un insecticide. Mettons que l'insecticide produit par la plante
entre en contact avec un insecte non ciblé : et bien ca réduit sacrément la
biodiversité de I'écosystéme!

Pour aller au-dela des PGM, imaginons qu’une bactérie entiérement
nouvelle soit créée par génie génétique. Une fois relachée dans I'éco-
systéme, celle-ci va pouvoir se développer de facon autonome et
transmettre sa modification génétique a sa descendance... Le pire
des scénarios n'est pas a exclure: si la bactérie s'adapte parfaite-
ment a son nouvel environnement, elle aura d’autant plus de faci-
lité a amplifier son patrimoine génétique au sein de la population
bactérienne. Elle pourra ainsi progressivement prendre la place des

espéces existantes, étant mieux capable de s'adapter. C'est un peu
comme l'effet papillon... Avec le risque de déséquilibrer I'écosysteme
établi, ce qui n'est pas sans conséquence. Lutilisation d’organismes
génétiquement modifiés doit donc prendre en compte l'impact sur
I'environnement, a tous ces niveaux!




LES OGM C’EST VIVANT,
CA CHANGE QUOI ?

22

De facon générale, si la question du risque s'impose ici c’est bien
parce que nous parlons du vivant. Utiliser des technologies qui
touchent au vivant implique de faire face a de multiples inconnues
car celui-ci est instable et imprévisible : une de ses caractéristiques
premiéres est qu'il évolue. Hors, il est difficile, voire impossible, d'un
point de vue scientifique de maitriser I'évolution du vivant.

Produire des OGM, c'est réaliser des modifications génétiques qui
peuvent se produire naturellement, pour certaines, mais a des fré-
quences bien plus élevées que dans la nature.

[l estimpossible de prédire les conséquences de l'insertion d’'un géne
dans un organisme et un écosystéme donnés au cours du temps :
modifications inattendues de certaines fonctions de l'organisme,
transmission du géne a d'autres espéces... Autant de possibilités que
la science ne peut pas prévoir a I'avance.

L'évolution et la reproduction sont deux caractéristiques majeures
du vivant. Ces deux paramétres ont un impact considérable sur les
biotechnologies et ce n'est pas pour rien que I'humain cherche a les
maitriser : contréle de I'évolution des bactéries modifiées dans les
fermenteurs, OGM rendus stériles dans certains cas pour limiter leur
dispersion...

On a entendu les arguments des scientifiques, élargissons mainte-
nant la thématique au contexte sociétal dans son ensemble...



QUELS ENJEUX POLITIQUES
ETECONOMIQUES SE CACHENT
DERRIERE LES OGM ?

Il'y a tout d’'abord la question des plantes génétiquement modifiées
qui renvoie a notre mode de production alimentaire. Lagriculture est
en effet en train de vivre un bouleversement profond dans lequel
s'inscrivent les OGM. Lagriculteur.rice doit choisir entre diverses
agricultures dont une agriculture a grande échelle qui a recours a
'amélioration végétale pour produire des rendements élevés dans
des conditions spécifiques, et une agriculture de proximité qui va
privilégier un mode de culture biologique ou encore une agriculture
raisonnée. Les OGM ne sont pas de facto reliés a la premiére car on
pourrait imaginer des plantes génétiquement modifiées qui juste-
ment s'adaptent mieux a leur environnement ou limitent l'utilisa-
tion de pesticides. Cependant, force est de constater qu’au vu des
modéles économiques des OGM (investissements importants en re-
cherche), ils sont aujourd’hui les représentants (non exclusifs mais
quand méme) d'une forme d’agriculture productiviste et ot I'envi-
ronnement doit s'adapter a la variété par |'utilisation élevée d'in-
trants (eau, pesticide, herbicide, engrais...)
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De facon plus générale, la question qui revient sans cesse est: a-t-on
vraiment besoin des OGM? Il est complétement possible de faire de
I'agriculture sans et dans bien d’autres domaines ol ils sont utilisés
des solutions alternatives existent. L'utilisation des OGM n’est donc
pas une nécessité. En revanche, dans certains cas, comme la produc-
tion de certains médicaments, ils sont beaucoup plus acceptés. Ces
questions renvoient a des notions de “bénéfices/risques” ou “colit/
bénéfice” Quand les solutions alternatives ne sont pas aussi perfor-
mantes et que les risques (comme ceux sur I'environnement qui sont
faibles dans un fermentateur) sont limités, les OGM peuvent consti-
tuer des outils utiles. Et oui, c’est cela qu'il ne faut oublier, les OGM
sont avant tout des outils qui peuvent étre utilisés a diverses fins et
souvent dans ce débat, ce sont les fins qui sont jugées et confondues
avec l'outil. Pour résumer, il ne faut pas jeter le bébé avec I'eau du
bain, mais appréhender chaque cas avec nuance pour se faire son
propre avis!

Au-dela de toute considération économique, la modification du vi-
vant nous questionne au niveau éthique. Devrait-on modifier le
vivant? Et si oui quelle est la limite? Comme nous avons déja pu
I'expliquer, les bactéries OGM sont beaucoup plus acceptées que les
plantes ou encore les animaux. Pourquoi? Pas de réponse toute faite
a cette question. Ici encore, chacun.e a son systéme de valeur, sa phi-
losophie, ses croyances. De méme pour la question du brevetage du
vivant. Il semble a priori contre intuitif de pouvoir breveter quelque
chose qui aurait été inventé par... la nature. Mais alors comment fi-
nancer les recherches sur ces sujets (la encore on ne cherche pas
a justifier de I'importance de financer ces thématiques plutot que
d’autres) ? Aujourd’hui, ce qui est breveté, ce nest pas le transgéne
mais le mécanisme qui permet de créer I'organisme génétiquement
modifié. Si nous soulignons la diversité des points de vue, c’est parce
qu’elle se transcrit par une extréme diversité des régulations en fonc-
tion des pays, des plus laxistes (Chine, Corée, Etats-Unis, Royaume-
Uni...) aux plus conservateurs (Autriche, France...).



Au-dela de ces questions qui se posent depuis des décennies, de nou-
veaux problémes juridiques apparaissent. Les nouvelles techniques
de génie génétique, qui ne sont pas réglementées a I'heure actuelle,
soulévent de nombreuses réactions. C'est le probléme des “OGM
cachés” Expliquons-nous. Les modifications apportées par ces tech-
niques ne sont plus forcément détectables et sont méme semblables
a ce qui pourrait se produire dans la nature (par exemple quelques
lettres supprimées dans le programme génétique d’'une plante lui
permettent de brunir moins vite). En observant le produit final, im-
possible de dire si c’est un OGM ou non car I'élément qui permettait
de définir 'OGM (la présence d'un transgéne) n’est plus la. Cepen-
dant, cette plante qui aurait pu apparaitre de facon spontanée a bien
été créé par des outils de modification du génome. Alors OGM ou pas
OGM? Comme vous pouvez l'imaginez, les industriels cherchent a
convaincre que ce qui devrait étre jugé est le produit final alors que
les associations de défense de I'environnement et de consommateurs
voudraient que ce soit le procédé d'obtention qui prime. Aujourd’hui
la question n’est pas encore tranchée en Europe, mais aux Etats-Unis
les organismes modifiés génétiquement au sens propre du terme ne
le sont donc plus au sens législatif. Ils peuvent donc étre commercia-
lisés plus facilement et échapper aux contraintes d'étiquetage et de
tracabilité.

Voila un petit condensé d’éléments a avoir en téte lorsqu’on parle
de génie génétique et donc d’édition du génome. Ces éléments sont
nécessaires pour comprendre les bouleversements que connait au-
jourd’hui la biologie avec I'apparition de la technologie CRISPR-Cas9.
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LES DERNIERS
DEVELOPPEMENTS
DU GENIE GENETIQUE :
LA FOLIE DES CRISPR

CRISPR-Cas, cet acronyme un peu barbare est aujourd’hui dans la
bouche de tou.te.s les scientifiques impliqué.e.s dans le génie gé-
nétique, et bien d’autres. Derriére ces lettres se cachent la derniére
innovation en matiére d'ingénierie du génome, qui va transformer de
multiples facettes de notre monde.

Les systémes CRISPR-Cas proviennent des bactéries. Ce sont des sys-
témes immunitaires adaptatifs. Jusqu'ici, vous vous dites quel est le
rapport? Et bien, des scientifiques se sont rendus compte qu'il était
possible de modifier ces systémes pour créer une nouvelle boite a
outils pour les biologistes.

Des systémes CRISPR ont en effet été concus pour remplir différentes
fonctions dont les biologistes ont besoin: couper de 'ADN a un en-
droit précis, remplacer un bout dADN par un autre, empécher I'ex-
pression d'un géne, illuminer un endroit spécifique de la cellule...
Et cela chez quasiment n'importe quel organisme, pour un coft
trés faible et de maniére trés simple. Et c’est la toute la puissance
de ces systémes. lls permettent de bricoler 'ADN & souhait, ce qui
jusqu’alors restait trés difficile, long et coliteux, quand cela n'était
pas tout simplement impossible. C'est un peu comme l'invention si-
multanée du tournevis, du marteau et de la pince qui deviendrait
d’'un coup accessible aux plombier.e.s.
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Concrétement comment ¢a marche?

Tout repose sur une protéine appelée Cas9. Cette protéine est une
petite machine moléculaire qui a pour fonction de reconnaitre de
I'ADN, puis de le couper !

Cette paire de ciseaux est ainsi guidée par un petit ARN, c’est-a-dire
une molécule qu'il est trés facile pour un.e scientifique de modifier a
souhait. Ce petit ARN va identifier 'endroit précis dans le génome ou
il doit diriger le ciseau moléculaire (Cas9). Le fait de pouvoir connaitre
précisément oli on coupe permet de cibler un géne en particulier, ou
encore d'insérer un nouveau trait a un endroit précis. Les CRISPRs
sont donc un peu comme des ciseaux moléculaires téléguidés!

Pour vous donner une autre comparaison. Imaginez que 'ADN que
les scientifiques souhaitent modifier est un document texte sous
word. Vous souhaitez changer une lettre au sein d'un mot. Et bien
Cas9, c'est un peu comme votre souris, que vous dirigez pour couper
au milieu du mot, a ceci prés qu’elle insére automatiquement un es-

pace a I'endroit ot elle coupe.

éléphIant

éléphujiant
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Aprés avoir coupé I'’ADN, la cellule va chercher a réparer cette cou-
pure. Pour cela, elle peut utiliser deux mécanismes:

« le premier qui va réparer un peu grossiérement sans modéle (un
peu comme si I’ADN était un fil et qu’on faisait un noeud pour que ca
tienne sans s'assurer que toute I'information au niveau du noeud est
conservée) grace a un systéme appelé NHE].

* le deuxiéme: une réparation d'aprés un modéle (qui doit du coup se
trouver dans la cellule), un peu comme une réparation de précision.

Reprenons I'analogie du document word: en insérant un espace au
sein d'un mot, vous en perturbez le sens. Vous pouvez alors sup-
primer le mot entier (mécanisme 1), ou bien le réparer d’'aprés un
modeéle (mécanisme 2), pas nécessairement correspondant au mot
initial.

Je vois des éléphujiant sympas.
Je vois des sympas.

Je vois des crocodiles sympas.

Les scientifiques se sont approprié.e.s ces phénoménes.

En poussant la cellule a utiliser la premiére forme de réparation, ils
suppriment la fonction du géne ol la coupure a eu lieu, puisque la
réparation grossiére méne a une version non fonctionnelle du géne.
Si vous supprimez un mot dans une phrase, cette phrase ne sera plus
correcte, elle aura perdu sa fonction.

A quoi cela sert-il? Et bien la machine Cas9 va pouvoir se fixer a un
endroit précis du génome afin d'y effectuer plusieurs fonctions. Elle
va pouvoir limiter ou augmenter I'expression d’'un géne, ou encore
illuminer I'endroit ou elle se fixe. Dans ce cas, vous pouvez imaginer
qu'il s'agit d'augmenter ou de diminuer la police de caractére sur un
endroit sur lequel vous avez cliqué, pour rendre cette partie plus im-
portante aux yeux du lecteur ou de la lectrice.
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Le dernier point a retenir sur ces ciseaux est qu'ils sont présents en
plusieurs exemplaires dans une méme cellule. Ainsi, on peut mettre
différents guides cote a cote et cibler plusieurs endroits dans le gé-
nome a la fois, ce qui était jusqu’a maintenant quasiment impossible!

Pour favoriser le deuxiéme type de réparation, les scientifiques
peuvent insérer en méme temps que les ciseaux moléculaires, un
modéle ARN, qui leur permet de remplacer une version d'un géne
par une autre. Dans ce cas-13, c'est un peu comme du copier-coller.
Vous supprimez un mot de votre phrase et le remplacez par un autre,
qui vient d'ailleurs.

Enfin, les ciseaux moléculaires peuvent étre modifiés pour ne plus
couper, on parle de Cas9 désactivée ou dCas9. La, c'est un peu comme
une souris normale. Cela permet au scientifique de cliquer a un en-
droit précis.

éléephant
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LES MECANISMES MOLECULAIRES DE L'EDITION DU GENOME.

Cibler une région
dans ADN

Introduction d'une
coupure dans 'ADN

Réparation ’

Conséquence
de la réparation
Applications

30

Enzymes de restriction

Protéine qui grace a une forme particuliére
reconnait une courte séquence dADN.

- Coupe partout et n’est donc

pas précise

- Pas possible de changer la séquence

NHEJ

Réparation un peu grossierement sans
modeéle (un peu comme si 'ADN était
une corde et qu’on faisait un noeud pour
que ¢a tienne sans s'assurer que toute
I'information au niveau du noeud est

conservée) g

Création d’une version non fonctionnelle
pour ce géne particulier

- Créer des modéles pour des maladies
- Plantes ou animaux n'exprimant plus
un géne ce qui peut donner de nouvelles

fonctions
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ZFN / TALEN

Protéine qui grace a une forme particu-
liére reconnait une longue séquence spé-
cifique longue d’ADN.

-Trés précise mais compliquée et oné-
reuse a mettre en oeuvre.

Réparation Homologue

Réparation d’aprés un modeéle (qui doit du
coup se trouver dans la cellule), un peu
comme une réparation de précision.

R

- Insertion d’un nouveau bout dADN
- Remplacement d’'un géne par une autre
copie

- Plantes, animaux, bactéries exprimant
des nouvelles proteines
- Thérapie génique

\
‘o—o

CRISPR-Cas9

- Protéine qui grace a un petit bout dARN
reconnait une séquence spécifique longue
d’ADN.

- Trés précise, simple et peu chére de
changer la séquence car il suffit de modi-
fier un bout d’ARN.

Pas de réparation

La cellule meurt.

- Créer de nouveaux types d'antibiotiques
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Une nouvelle boite a outils mais pour quoi faire ? Avec de telles possi-
d bilités qui existent depuis seulement deux-trois ans, les scientifiques
n‘ont pas chomé! Voici des exemples non exhaustifs de ce qu’ils.elles

g ont pu accomplir :

HAHAHAHA
g

« en modifiant de nombreux génes chez le porc, des scientifiques ont /I, ‘
-

- en introduisant une copie fonctionnelle d’'un géne chez la souris, deux
équipes ont montré qu'il était possible de partiellement guérir la myo-
pathie de Duchenne, une maladie génétique jusqu'alors incurable.

« en modifiant des virus de bactéries pour qu'ils ciblent des bactéries
qui possédent des génes de résistance aux antibiotiques, des cher-
cheurs ont créé les premiers antibiotiques intelligents!

« les CRISPR ont permis de créer les premiéres preuves de concept du
“gene drive” : des moustiques qui pourraient éradiquer la transmis-

d sion du paludisme.

commencé a changer les cellules de cet animal pour qu'il puisse four-
nir des coeurs pouvant étre greffés chez 'homme.

d Mais les CRISPR sont utilisés de bien d’autres maniéres. En biologie vé-
gétale, ils peuvent permettre de modifier de nombreux caractéres a la
d fois dans des plantes jusqu’a alors difficiles a modifier génétiquement
ou encore éditer le génome de facon précise pour qu'un caractére in-
désirable soit supprimé sans laisser de trace. Ils transforment aussi la
vie dans les laboratoires. Aujourd’hui de trés nombreux scientifiques
créent des modéles animaux ou cellulaires pour étudier des processus
fondamentaux ou des maladies. Enfin, au niveau médical, des pistes
sont poursuivies pour travailler sur des thérapies innovantes contre le
VIH, les cancers ou encore les maladies génétiques.
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. WHAOU CESTGENIAL, © @
MAISCAFAITUNPEU PEURQUAND MEME

Oui, il faut étre honnéte, c’est une vraie révolution biotechnolo-
gique. Les scientifiques ne s'attendaient pas a ¢a. De nombreuses

d questions éthiques ont toujours accompagné le développement du d

génie génétique, mais parmi les plus difficiles a trancher, certaines
restent encore purement au stade d’hypothése “si on pouvait faire
ceci, alors le ferait-on ?” Aujourd’hui la question n’est plus“cela va-t-il
étre faisable?” mais “quand cela sera-t-il fait?” Ainsi, on peut noter

cing questions majeures.
I,

Question 1: Tout le monde peut modifier le vivant?

g Vous l'avez compris, la technologie des CRISPR c’est simple, mais a quel
g point? N'importe qui peut-il s'en emparer, si oui a quand des armes bio-
' d logiques sur mesure ou des expérimentations sur des humains a l'insu
des Etats? Rassurez-vous a priori non. Tout d'abord, il faut quand méme
maitriser des technologies qui ne sont pas a la portée d'un tutoriel inter-
net et posséder des équipements spécifiques. De plus, la synthése dADN,
nécessaire pour cibler certains sites, est trés réglementée. Il est donc peu
probable de retrouver un.e enfant de 8 ans en train d'utiliser des CRISPR
g dans son garage. Cependant, la technique est assez simple pour étre réali-
’ sée dans la trés grande majorité des laboratoires, et notamment dans des
pays ol les régulations ne sont pas aussi fortes qu'en France ou encore
dans le privé. Il faudra donc rester vigilant.
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Question 2: OGM ou pas OGM?

Un des sujets qui agitent aujourd’hui la communauté des biotech-
nologies végétales est celle de comment définir un OGM. Jusqu'a
aujourd’hui, c’était facile: présence d’'un transgéne, c’est-a-dire d'un
géne en plus. Mais avec les CRISPR et d’autres techniques actuelles;
ce n'est plus aussi simple. Disons que vous voulez supprimer un géne
qui par exemple confére une sensibilité 4 un insecte. Vous suppri-
mez ce géne grace a des CRISPR. Mais la plante que vous obtenez ne
portera plus de CRISPR, simplement, elle n'aura plus ce géne. Or il
est possible qu’un jour, une autre plante qui évolue naturellement
perde ce géne de facon “naturelle” et présente le méme génome que
celui obtenu par I'utilisation des CRISPR. Est-ce un OGM ou pas? Se-
lon certain.e.s, ce serait la technique d’obtention qui compte. Dans
ce cas-la, oui, ce serait un OGM. Selon d'autres, on devrait juger le
produit final. Si en l'observant, il est impossible de dire si cet orga-
nisme a été génétiquement modifié, alors non, cela ne devrait pas
étre une OGM. Et vous, vous en pensez quoi?

Question 3: Les CRISPR vraiment sans danger?

Aprés avoir cité toutes les applications des CRISPR en santé humaine,
on peut quand méme se demander si ces CRISPR sont sans danger. Tout
d'abord, rassurez-vous, pour le moment toutes ces techniques sont en-
core au laboratoire. Mais une des grandes peurs des scientifiques est
que le CRISPR coupe a d'autres endroits que celui pour lequel il a été
programmeé. Si on coupe a coté, on risque d'observer des conséquences
imprévisibles. Or, cela arrive, les chercheur.se.s développent donc au-
jourd’hui de nombreuses techniques pour réduire ce probléme. Et
comme expliqué auparavant, le vivant évolue, modifier les génomes en
utilisant les CRISPR n'a donc forcément pas de risque zéro.
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Question 4: Est-ce possible de revenir en arriere?

Une des questions les plus discutées en ce moment est celle de la
non-reversibilité de 'utilisation de CRISPR. Une fois modifié, le gé-
nome le reste. On impacte de facon permanente un étre vivant et
si les cellules reproductrices portent la modification, toute la des-
cendance de l'individu portera la modification. Cette modification
évoluera alors avec le temps dans la population. Cette question est
au coeur du concept du gene drive, qui consiste a ce que l'introduc-
tion d'un individu portant un certain type de modification génétique
dans une population méne a terme a ce que toute la population
posséde cette modification. Cette technique incroyablement puis-
sante pourrait permettre d’éradiquer le paludisme. Mais cela sonne
aussi comme le début d’'un film catastrophe, ol dans la volonté de
résoudre un probléme, des conséquences inattendues apparaissent
et il est impossible de faire machine arriére. C'est pour cela que les
scientifiques qui travaillent sur ce sujet développent en méme temps
des méthodes pour renverser le processus et ne vont pas tester tout
de suite la technique dans I'environnement.
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Question 5: Les bébés CRISPR

C'est LA question qui polarise le débat. En avril 2015, des scienti-
fiques chinois ont publié une étude ot ils éditaient le ggnome d’em-
bryons humains. Ces embryons ne devaient pas étre implantés mais
I'étude a quand méme soulevé de trés nombreuses interrogations.
Les scientifiques dans le domaine des CRISPR ont alors publié un mo-
ratoire pour stopper toute recherche dans ce domaine en attendant
d’avoir un débat sur cette question. Doit-on modifier génétiquement
les embryons humains? Si demain, on vous annoncait que votre fu-
tur bébé porte 3 génes de prédisposition pour un cancer, ou qu'il va
développer une maladie génétique, souhaiteriez-vous que ses génes
soit supprimés ou remplacés? Si oui, ot met on la limite a I'ingé-
nierie des embryons? C'est toute la question du transhumanisme
qui entre en jeu. A la lumiére de ces questions fondamentales, une
grande conférence a été organisée aux Etats-Unis en décembre 2015
pour commencer a travailler a des réponses. Aujourd’hui, en Europe,
ces recherches sont interdites, mais pas partout dans le monde. La
question que bon nombre d'observateur.rice.s se posent n'est donc
plus “Quand naitra le premier bébé CRISPR?” mais “Oul naitra le pre-
mier bébé CRISPR?”

Apres ce petit tour d’horizon des CRISPR et du génie gé-

nétique, nous espérons que vous comprenez mieux de
quoi il s’agit et des enjeux qui y sont liés et que surtout
vous pourrez vous faire votre propre avis!



VOICIDES CHOSES QUELONENTEND
SOUVENT, WAXREPOND AUNPETIT
VRAI/FAUX!

Enfin, que ce soit dans les médias ou lors de débats au sujet des OGM,
il y a souvent des arguments qui reviennent sans que |'on sache s'ils
sont forcément fondés. Essayons d'y voir plus clair avec un petit jeu
de VRAI/FAUX.

Il est possible dese passericompléetement des OGM.
VRAI

La preuve : nous l'avons bien fait 10 000 ans durant en se contentant
de la sélection végétale opérée par les agriculteur.rice.s! Mais ce ne
serait pas sans conséquences économiques... Entre autres, le prix de
I'alimentation du bétail augmenterait de facon exponentielle du fait
d’un effondrement de la concurrence, les OGM étaient beaucoup uti-
lisés pour la nourriture animale. Et puis, ce serait vivre un véritable
retour en arriére en matiére de médecine, les microorganismes gé-
nétiguement modifiés ayant incontestablement permis de grandes
avancées dans ce domaine.
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OGM vont déclencher la plus grande catastrophe
écologique.”
A NUANCER

Lidée peut effrayer mais il est impossible de prévoir les consé-
quences de l'insertion d’'un transgéne dans l'environnement. A partir
de ce moment-13, il est envisageable de penser au pire tel qu'un bou-
leversement de I'équilibre au sein de 'écosystéme. C'est un scénario
catastrophe peu probable mais qu'il ne faut pas écarter pour autant.

“Les OGM vont résoudre le probleme de la faim dans
le monde.”
NI VRAI NI FAUX

Dans un sens, oui les OGM peuvent contribuer a atteindre cet ob-
jectif en permettant la production de nourriture en plus grande
quantité et a haute valeur nutritionnelle. D’un autre c6té non, car
les problémes relatifs 4 la faim et a la malnutrition sont avant tout
de I'ordre politique et économique. La question est souvent plus liée
a l'inégale répartition des ressources qu'a des disponibilités alimen-
taires qui font défaut.

;= ==="" “Les OGM peuvent transmettre des génes
1 . 1 de résistance aux antibiotiques.”
| : , VRAI mais peu probable
A Y 1 V4
SorL? Petit rappel pour ceux qui auraient oublié: les génes de résistance
L J

aux antibiotiques sont utilisés pour sélectionner les organismes
modifiés porteurs du transgéne. La encore il n'est pas possible de
contrdler le devenir de ce géne! Les bactéries par exemple ont I'ha-
bitude de s’échanger du matériel génétique entre elles et donc pour-
quoi pas ces fameux génes de résistance a un antibiotique. Mais ras-
surez-vous, ces génes ne sont plus autorisés pour les OGM produits
apres 2005.
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“Un petit nombre d’entreprises semencieres tiennent
l'essentiel du marché des OGM.”
VRAI

Mais ce n'est pas spécifique aux OGM car c’est de plus en plus le cas
de tous les domaines industriels (aéronautique, chimie, pharmacie,
énergie...).

\ “La transgénese peut créer des variations inattendues
dans les génomes ."
VRAI

{
'b On pensait pouvoir tout contréler, et bien non! Le transgéne peut
‘ ainsi s'insérer au mauvais endroit, se retrouver sous une version inat-
tendue... Bref rien ne garantit d’avoir exactement ce que l'on veut
d’oli des réglementations trés strictes!

i/

“Les OGM ca s'attrape.” > aple tte
FAUX Do \e fomme

Si tel était le cas, nous n'existerions pas tels que nous sommes! En
mangeant une assiette de salade et de poulet par exemple, ce sont
des millions de cellules et donc de génes que nous ingérons. Mais
tout cela est digéré par notre organisme et ne va pas s'insérer tel quel
dans notre génome. Ouf car autrement certains génes pourraient
étre nuisibles s'ils pénétraient dans nos cellules.
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“Nous ne consommons pas d’'OGM.”
FAUX

Certes il existe en Europe seulement quelques produits contenant
directement des OGM (sauce barbecue, huiles, marshmallows...).
Mais pour autant nous en consommons des millions de tonnes indi-
rectement par le biais de produits animaux tels que viandes, ceufs et
lait. Car devinez comment sont nourris les animaux? Avec du soja et
du mais la plupart du temps... OGM.

“Les OGM sont le contraire des produits biologiques.”
FAUX

Qui dit agriculture biologique dit tirer parti des bienfaits de la nature.
Qui dit OGM dit technique d’obtention de nouvelles variétés. Tant
que l'un ne menace pas l'autre, il n'y a pas de raison que les deux
ne puissent pas coexister. Disons plutét que ce sont des pratiques
complémentaires!

“Les OGM sont stériles et ne peuvent étre ressemés.”
NI VRAI NI FAUX

De facon générale, il n'y a pas de raison pour qu’un hybride issu d'un
croisement ne puisse pas se reproduire... 3 moins d’avoir franchi ce
qu’on appelle une barriére biologique. C'est le cas si I'on croise deux
espéces trop éloignées: I'hybride aura alors une combinaison de
génes trés différente des espéces parentes, ce qui ne permettra pas
de conserver les caractéres propres a chacune des deux espéces. On
observe des mécanismes naturels empéchant la transmission du pa-
trimoine génétique de cet organisme, le rendant ainsi stérile. C'est le
sort de notre ami le mulet ! Aprés, certains OGM sur le marché sont
volontairement rendus stériles de facon 8 maximiser les rendements
et a limiter leur dissémination dans la nature. Mais il faut savoir que
cela n'est pas limité aux cultures OGM.
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LES CARTES A GENES

10000

C'est le nombre d’années depuis
lequel I'humain manipule le vivant !

@ Néolithique (il y a 13 000 ans) :
Apparition de |'agriculture et de la sélection
des variétés végétales (en particulier du riz).

XIXéme siécle :

Début de la génétique. George Mendel découvre
les lois de I'hérédité, qui définissent la maniére
dont les génes se transmettent de génération

en génération.

1978 :

Le Ter OGM est une bactérie qui produit
I'insuline humaine.

des OGM pour l'agriculture

et 'alimentation :

ex : mais Bt résistant aux insectes, riz doré enrichi
en vitamine A.

des OGM dans le médical :

ex : bactéries productrices d'insuline, tomates
pour traiter Alzheimer, moustiques modifiés
pour lutter contre la malaria.

des OGM utilisés a des fins
environnementales :

ex : bactéries pour dépolluer les eaux en métaux
lourds ou lors de marées noires.
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C'est le nombre de jours que dure le test
de toxicité effectué sur les rongeurs désormais
obligatoire pour les OGM alimentaires

Les cultures OGM représentent actuellement
10% des surfaces agricoles de la planéte

et sont essentiellement concentrées sur le
continent américain.

Les OGM sont extrémement régulés partout dans
le monde et surtout pour I'alimentation.

En Europe, depuis 2004, toute présence d’OGM

supérieure a 0,9% dans I'un des ingrédients doit
@étre précisée sur ['étiquetage.

LES OGM DANS LE MONDE

2%

C'est l'augmentation entre 2013 et 2014 du
nombre de brevets en biotechnologies; il s'agit
le plus en ion!

du secteur

@ Les nouvelles techniques de génie génétique

permettent de transférer plus précisément et plus
rapidement du matériel génétique entre espéces
similaires.

Elles ne sont pas réglementées a I'eure actuelle.
Les modifications apportées par ces techniques
ne sont plus forcément détectables et semblables
a ce qui pourrait se produire dans la nature. 0GM
ou pas OGM alors ?

La technique CRISPR, véritables ciseaux moléculaires
téléguidés, est trés prometteuse car trés spécifique.
Mais veut-on voir apparaitre pour autant des bébés
CRISPR?

Téléchargement
http://wax-science.fr/wp-content/uploads/GenieGenetique_CartesPostales.pdf
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JEU#1:

DEVINETTES ,
GENETIQUEMENT MODIFIEES

46

Objectif:
Vulgariser et donner un sens aux termes de génie génétique les plus
courants.

But du jeu:

Mettre des mots derriére des notions de génie génétique de base.

Regle du jeu:

+Jeu a 2 personnes minimum

+ Un.e joueur.se doit faire deviner un mot a l'autre sans citer le mot
en question (possible de s'aider avec le lexique a coté).

Matériel

Cartes avec un mot et des dessins associés pour chaque mot du
lexique.

Téléchargement
http://wax-science.fr/wp-content/uploads/GenieGenetique_TimesUp.pdf




_DEVINETTES
GENETIQUEMENT
MODIFIEES
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JEU#2:
LA GENETIQUE C’EST
UNPEU COMME LA CUISINE !

Objectif:

Evoquer la diversité des techniques de génie génétique ainsi que leur
temps de mise en oeuvre, leur précision et les différentes réglemen-
tations auxquelles elles sont soumises dans le monde.

But du jeu:
Réaliser le mieux possible une recette d'apparence facile (et pouvant
étre réalisée avec différents instruments de cuisine et ingrédients).

Regle du jeu:
« Jeu a plusieurs joueur.se.s en compétition pour réaliser le mieux
possible des blancs en neige (temps limite fixé) :
« Chaque joueur tire aléatoirement 3 cartes associées respectivement a:
- une technique de génie génétique (instrument de cuisine)
- des organismes a modifier (ingrédients de base)
- un pays (culture culinaire)

2 FOURCHETTES BATTEUR
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Par exemple dans le cas des blancs en neige:
Temps limite: 15 min

Evaluation de la qualité des blancs en neige: quand on retourne le
saladier ca ne tombe pas, la texture est suffisamment ferme (faut-il
des critéres d'évaluation quantitatifs ?)

Matériel: saladier, oeufs, sucre, fourchettes, fouet, batteur, cartes de
jeu...

* cartes “organisme a modifier”:

« 2 oeufs

« 2 oeufs + 1 pincée de sucre

« 2 oeufs + 1 pincée de sel

« 2 oeufs + 1 cuillére a café de jus de citron

* cartes “technique de génie génétique”:

* technique de croisement a I'ancienne: 2 fourchettes

« technique de transgenése avec enzymes de restriction: fouet

« technique CRISPR-Cas: batteur

* carte “pays”:

« Bénin/ Zambie/Serbie (pays interdisant toute culture et importa-
tion d'aliments génétiquement modifiés): seules les fourchettes
peuvent étre utilisées

« Europe/Russie/Australie (pays imposant un étiquetage des OGM):
temps réduit: 10 min au lieu de 15 pour battre les blancs en neige

« USA/Canada/Mexique/Argentine/Afrique: aucune restriction!

Téléchargement
http://wax-science.fr/wp-content/uploads/GenieGenetique_Cuisine.pdf

FOURCHETTES TEMPS REDUIT AUCUNE
UNIQUEMENT A10MIN RESTRICTION
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JEU#3:

PAIRE DE CARTOSOMES

50

Objectif:
Comprendre les différents organismes et applications qui se cachent
derriére le terme OGM

But du jeu:
Associer un organisme (végétal, animal ou bactérien) a une ou plu-
sieurs applications et techniques de manipulation génétique

Matériel :
10 paires de cartes

Regles du jeu:

* Jeu a 2 personnes

« Pour débuter la partie, déposer séparément toutes les cartes mélan-
géesface contretabledefaconacequelesimagesnesoientpasvisibles.
Le premier joueur découvre 2 cartes, si elles forment une paire, il les
remporte sinon il les cache a nouveau. C'est ensuite au joueur sui-
vant de retourner 2 cartes et ainsi de suite... Le but étant de tenter
de mémoriser I'emplacement des différentes cartes afin de retour-
ner successivement les 2 cartes formant la paire pour les remporter.
Quand le joueur remporte une paire, cela lui donne le droit de re-
jouer. La partie est terminée quand toutes les paires ont été trou-
vées. Le joueur qui a remporté le plus de cartes a gagné la partie.

Ici les paires de cartes sont de la méme couleur et correspondent aux
organismes modifiés (selon une certaine technique de manipulation
génétique qui apparait via un symbole en haut a droite de la carte) et
a une de leur application.

Téléchargement
http://wax-science.fr/wp-content/uploads/GenieGenetique_Memory.pdf







JEU#4:
LES RISQUES
DU GENIE GENETIQUE

Objectif:

Comprendre les différents risques liés au génie génétique

But du jeu:

Puzzles (les risques ne sont pas forcément ceux que I'on croit!)

Regle du jeu:

4 puzzles différents et leur explication.

Puzzle 1: Les risques sanitaires

Explication: Aucune étude scientifique sérieuse n'a aujourd’hui prou-
vé la toxicité des OGM alimentaires en santé humaine, et ce quelle
que soit la méthodologie utilisée. Attention cela ne veut pas dire qu'ils
ne le sont pas en réalité: car les tests actuels ne permettent en effet
de détecter des composés toxiques qu’a des doses bien supérieures a
celles des teneurs en OGM dans notre alimentation. Des méthodes
de détection plus pointues nous permettront peut-étre a l'avenir de
trancher sur le sujet. Cependant, rien ne sert de paniquer, aucun effet
n‘a été prouvé jusqu'a aujourd’hui. La nuance reste dans le «jusqu’a
aujourd’hui» car en sciences impossible d'étre dans la certitude.
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Puzzle 2 : Les risques environnementaux

Explication: Les risques environnementaux se situent a différents ni-
veaux: les génes, les espéces et les écosystémes.

* Au niveau des genes:

Attention, introduire un OGM dans un écosystéme ne signifie pas
une réduction de la biodiversité au niveau des génomes*! Chaque
espéce plusieurs milliers voire dizaines de milliers de génes, chacun
existant sous différentes versions (appelées alléles) : un géne de plus
n‘appauvrit donc pas. En revanche, créer un OGM colite cher. Une
fois développé, ce sera donc toujours la méme plante (ou un nombre
réduit de plantes) qui sera semée. Cela peut donc entrainer une ré-
duction de la biodiversité. Cependant, ce genre de raisonnement
peut aussi s'appliquer a des variétés non-OGM.

* Au niveau des espéces:

Si la question se pose, c'est qu’en introduisant un OGM dans l'en-
vironnement, des phénoménes de dissémination du transgéne sont
possibles. Un OGM peut ainsi transmettre le géne qui lui a été im-
planté a un autre organisme de l'environnement par transfert ho-
rizontal. Chez les humains les génes sont transférés verticalement,
c'est-a-dire qu'on les hérite de nos parents. Mais chez les microbes
et les plantes, les génes peuvent aussi étre transférés horizontale-
ment, c’est un peu comme si entre humains une fois nés on pouvait
récupérer les génes de nos fréres et soeurs, de nos ami.e.s. Dans la
nature, les échanges de génes sont monnaie courante, méme entre
espéces différentes! Un OGM peut ainsi transmettre le géne qui lui
a été implanté a un autre organisme de l'environnement . Et voila
qu’on se retrouve avec une nouvelle génération de plantes, qui pré-
sentent des caractéres qu’on ne voulait pas, comme la résistance a un
herbicide par exemple.

* Au niveau des écosystémes:

Dans le cas des plantes résistantes a un herbicide ou a un insecticide,
deux conséquences sont prévisibles:

- Des organismes résistants apparaissent: imaginons un champ cultivé
avec des plantes résistantes a un herbicide. Mettons que des mauvaises
herbes deviennent insensibles a ce méme herbicide: l'agriculteur.rice
n‘aura plus d'intérét a utiliser ce produit car il sera devenu inefficace!

« La cible de 'OGM n'est pas la bonne. Prenons le cas d'une plante
résistante a un insecticide. Mettons que l'insecticide produit par la
plante entre en contact avec un insecte non ciblé: et bien ca réduit
sacrément la biodiversité de |'écosystéme!

W\
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Puzzle 3: Les questions éthiques des CRISPR

* OGM ou pas OGM?

Un des sujets qui agitent aujourd’hui la communauté des biotech-
nologies végétales est celle de comment définir un OGM. Jusqu'a
aujourd’hui, c’était facile: présence d’'un transgéne, c’est-a-dire d'un
géne en plus. Mais avec les CRISPR et d’autres techniques actuelles;
ce n'est plus aussi simple. Disons que vous voulez supprimer un géne
qui par exemple confére une sensibilité a un insecte. Vous supprimez
ce géne grace a des CRISPR. Mais la plante que vous obtenez ne por-
tera plus de CRISPR, simplement, elle n‘aura plus ce géne. Or, il est
possible qu’un jour, une plante qui évolue perde ce géne de facon
“naturelle” et présente le méme génome que celui obtenu par I'utili-
sation des CRISPR. Est-ce un OGM ou pas? Selon certain.e.s, ce serait
la technique d’'obtention qui compte. Dans ce cas-13, oui, ce serait un
OGM. Selon d’autres, on devrait juger le produit final. Si en I'obser-
vant, il est impossible de dire si cet organisme a été génétiquement
modifié, alors non, cela ne devrait pas étre une OGM. Et vous, vous
en pensez quoi?

* Les CRISPR vraiment sans danger?

Aprés avoir cité toutes les applications des CRISPR en santé humaine,
on peut quand méme se demander si ces CRISPR sont sans danger.
Tout d'abord, rassurez-vous, pour le moment toutes ces techniques
sont encore au laboratoire. Mais une des grandes peurs des scien-
tifiques est que le CRISPR coupe a d'autres endroits que celui pour
lequel il a été programmé. Si on coupe a coté, on risque d’observer
des conséquences imprévisibles. Or, cela arrive, les chercheur.se.s
développent donc aujourd’hui de nombreuses techniques pour ré-
duire ce probléme. Et comme expliqué auparavant, le vivant évolue.
Modifier les génomes en utilisant les CRISPR n'a donc forcément pas
de risque zéro.

« Est ce possible de revenir en arriéere?

Une des questions les plus discutées en ce moment est celle de la
non-reversibilité de I'utilisation de CRISPR. Une fois modifié, le gé-
nome le reste. On impacte de facon permanente un étre vivant et si
les cellules reproductrices portent la modification, toute la descen-
dance de l'individu portera la modification. Elle évoluera alors avec
le temps dans la population. Cette question est au coeur du concept
du gene drive, qui consiste a ce que l'introduction d'un individu por-



tant un certain type de modification génétique, dans une population
méne a terme a ce que toute la population posséde cette modifica-
tion. Cette technique incroyablement puissante pourrait permettre
d’éradiquer le paludisme. Mais cela sonne aussi comme le début d’'un
film catastrophe, ol dans la volonté de résoudre un probléme, des
conséquences inattendues apparaissent et il est impossible de faire
machine arriére. C'est pour cela que les scientifiques qui travaillent
sur ce sujet développent en méme temps des méthodes pour renver-
ser le processus et ne vont pas tester tout de suite la technique dans
I'environnement.

Les bébés CRISPR

C'est LA question qui polarise le débat. En avril 2015, des scienti-
fiques chinois ont publié une étude ol ils éditaient le ggnome d’em-
bryons humains. Ces embryons ne devaient pas étre implantés mais
I'étude a quand méme soulevé de trés nombreuses interrogations.
Les scientifiques dans le domaine des CRISPR ont alors publié un mo-
ratoire pour stopper toute recherche dans ce domaine en attendant
d’avoir un débat sur cette question. Doit-on modifier génétiquement
les embryons humains? Si demain, on vous annoncait que votre fu-
tur bébé porte 3 génes de prédisposition pour un cancer, ou qu’il va
développer une maladie génétique, souhaiteriez-vous que ses génes
soit supprimés ou remplacés? Si oui, ol met on la limite a l'ingé-
nierie des embryons? C'est toute la question du transhumanisme
qui entre en jeu. A la lumiére de ces questions fondamentales, une
grande conférence a été organisée aux Etats-Unis en décembre 2015
pour commencer a travailler a des réponses. Aujourd’hui, en Europe,
ces recherches sont interdites, mais pas partout dans le monde. La
question que bon nombre d'observateur.rice.s se posent n‘est donc
plus «Quand naitra le premier bébé CRISPR?» mais «OU naitra le
premier bébé CRISPR?»

Puzzle 4: Et I'évolution dans tout ¢ca?

De facon générale, si la question du risque s'impose c’est bien parce
que nous parlons du vivant. Utiliser des technologies qui touchent
au vivant implique de faire face a de multiples inconnues car celui-ci
est instable et imprévisible: une de ses caractéristiques premiéres
est qu'il évolue. Hors, il est difficile, voire impossible, d'un point de
vue scientifique de maitriser I'‘évolution du vivant.
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* Produire des OGM, c’est réaliser des modifications génétiques qui
peuvent se produire naturellement, pour certaines, mais a des fré-
quences bien plus élevées que dans la nature.

* Il est impossible de prédire les conséquences de l'insertion d'un
géne dans un organisme et un écosystéme donnés au cours du
temps: modifications inattendues de certaines fonctions de l'orga-
nisme, transmission du géne a d'autres espéces... Autant de possibi-
lités que la science ne peut pas prévoir a I'avance.

« l'évolution et la reproduction sont deux caractéristiques majeures
du vivant. Ces deux paramétres ont un impact considérable sur les
biotechnologies et ce n'est pas pour rien que 'humain cherche a les
maitriser: contréle de I'évolution des bactéries modifiées dans les
fermenteurs, OGM rendus stériles dans certains cas pour limiter leur
dispersion...

Téléchargement

Limpression de puzzle pouvant étre coliteuse, I'activité peut aussi fonc-
tionner comme un poster accompagnant l'explication.
http://wax-science.fr/wp-content/uploads/GenieGenetique_Puzzles Posters.pdf

56



m (LLLYIL LYY

g
N v ivsren

57



JEU#5:

LES MECANISMES MOLECULAIRES DES
TECHNOLOGIES DE GENIE GENETIQUE

58

Objectif:

Comprendre les mécanismes moléculaires des nouvelles technolo-
gies d'édition du génome:

« Coupure: Les enzymes de restriction / les TALENS / Cas9 coupent
plus ou moins précisément

« Réparation: soit par NHE] soit réparation par recombinaison homologue

But du jeu:

Modifier des phrases en coupant des feuilles de papiers (métaphore
de modifier le code génétique, une paire de base = une lettre, un
mot = un géne)

Regle du jeu:

Jai un texte sur une feuille de papier.
«JADORE_LA_VIE_JADORE_LE_GENOME. JADORE_LE_VELO.»

L'objectif est de changer le texte en ajoutant de nouveaux mots ou
en supprimant des mots déja existants (par exemple, ajouter «et le
soleil » aprés «le vélo», ou bien enlever les «j'adore»).



A disposition

* Pour couper

« Les enzymes de restrictions :

Pour les modéliser des ciseaux avec du scotch de couleurs sur les lames:
- Elles coupent les E. (si je coupe, je coupe tous les E)

- Il s'agit d’expliquer ce qu’est une enzyme de restriction, on ne choi-
sit pas ol on coupe

« Les TALENS / ZFN / Méganucléases

Pour les modéliser, de la pate a modeler et des ciseaux:

- Pour que les ciseaux reconnaissent ce que l'on veut, on doit faire en pate a
modeler la séquence de 5 lettres correspondant a la zone que I'on veut couper
avant de les coller sur le ciseau

- il sagit d'expliquer qu'avec ces techniques il est possible de couper oli on
veut mais que cela prend un peu de temps de fabriquer l'outil

+ CRISPR-Cas9

Pour les modéliser, des ciseaux et des bouts de papiers:

- Pour que cela coupe ol I'on souhaite, il suffit d'écrire sur un bout
de papier une séquence de 5 lettres correspondant a la zone que 'on
veut couper et coller le bout de papier sur la lame du ciseau

- Il s'agit d’expliquer la maniére d'étre spécifique et la possibilité de
changer rapidement la cible que 'on veut couper

* Pour coller
« NHE]J : Des bouts de scotchs de couleurs (de différentes tailles pou-
vant cacher 1,2, 3 ou 4 lettres)

+ Recombinaison homologue des bouts de papier ol I'on peut écrire
du texte + du scotch transparent

Matériel :

* 3 paires de ciseaux

+ De la pate a modeler

* Des feuilles de papiers

« Des stylos

« Du scotch transparent et de couleurs
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Défis

Défi 1:
JADORE_WAX_SCIENCE_JADORE_LES_EXPERIENCES_JADORE_LES_FLEURS
Objectif 1 : Ajouter “le soleil et” avant les fleurs

Objectif 2 : Supprimer le 3éme j'adore

Objectif 3 : Supprimer j'adore les expériences.

Exemples de solutions :

Objectif 1: Avec CRISPR ou TALEN prendre les lettres “LES_F”

Puis “réparer” grace a une recombinaison homologue avec un bout
de papier ol I'on ecrit “LE SOLEIL ET”

Objectif 2 : Avec CRISPR ou TALEN prendre les lettres “LES_F” puis
utiliser une réparation NHE) avec un scotch de 4 lettres pour couvrir
le reste (ou le faire en 2 coups)

Objectif 3 : Faire plusieurs étapes de NHEJ, ou faire d'abord une re-
combinaison homologue puis une réparation par NHE).
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LEXIQUE

62

ADN (acide désoxyribonucléique) :

Molécule support de I'information génétique héréditaire.

ARN (acide ribonucléique) :

Molécule de structure chimique proche de 'ADN qui posséde de trés
nombreuses fonctions dans la cellule:

« les ARN messagers (ARNm) servent de matrice pour la synthése des
protéines;

« les ARN ribosomiques (ARNr) entrent dans la composition des ribo-
somes, qui permettent la synthése des protéines a partir des ARNm;
«les ARN de transfert (ARNt) portent les acides aminés et permettent
leur incorporation dans les protéines;

« les ARN interférents (ARNsi, ARNmi...) régulent I'expression des
génes en ciblant la dégradation des ARN messagers spécifiques ou en
inhibant la traduction des protéines.

Biologie synthétique/de syntheése:
Ingénierie biologique consistant a designer et a concevoir des sys-
témes biologiques artificiels ayant des fonctions nouvelles.

Biotechnologies :

Toute technique utilisant des étres vivants (micro-organismes, ani-
maux, végétaux), généralement aprés modification de leurs carac-
téristiques génétiques, pour la fabrication industrielle de composés
biologiques ou chimiques (médicaments, matiéres premiéres indus-
trielles) ou pour I'amélioration de la production agricole (plantes et
animaux transgéniques ou OGM).

Certificat d'Obtention Végétale (COV):

Certificat attribué, en Europe, pour une variété végétale qui présente
des caractéristiques nouvelles et stables .



Cisgenese:

Technique équivalente a la transgenése mais cette fois-ci le géne in-
troduit est de la méme espéce (cela dit des séquences d’ADN d’es-
péces ou de régnes différents sont souvent toujours présentes).

CRISPR-Cas9 (Clustered regularly interspaced short

palindromic repeats-Cas9) :

Découvert en 2012, ce systéme permet de couper 'ADN de cellules
vivantes en une position précise. La séquence ciblée peut alors étre
modifiée avec une simplicité et une efficacité sans précédent.

A l'origine, le systéme CRISPR-Cas9 a été identifié comme un systéme de
défense de nombreuses bactéries et archées contre des micro-organismes.
Lorsqu’un bactériophage infecte la bactérie, il injecte son génome. La
bactérie est capable de digérer le génome de I'envahisseur en frag-
ments qui subissent différentes modifications. Celles-ci aboutissent
al'insertion de séquences dans le génome de la bactérie, a un endroit
précis, situé entre de nombreux motifs de séquences répétées, appe-
[ées CRISPR. Ce systéme permet a la bactérie de reconnaitre et cou-
per 'ADN du micro-organisme étranger lors d'une nouvelle infection.
Il s'agit la pour ainsi dire d’'un mécanisme de défense “immunitaire”
via la dégradation de I’ADN du bactériophage.

Croisement:
Union sexuelle naturelle ou expérimentale entre deux individus ani-
maux ou végétaux présentant des caractéres différents.

Enzyme:

Protéine qui catalyse/accélére une réaction chimique. La partie im-
portante de I'enzyme est constituée du site actif. C'est dans ce site
que se fixe le substrat qui pourra alors étre soumis a I'action de l'en-
zyme afin de le transformer en produit.

Enzyme de restriction :

Sorte de ciseaux moléculaires servant a couper 'ADN en des sites bien précis.
Produites par les bactéries, les enzymes de restriction sont un moyen de se
défendre contre les infections par des virus. En effet, elles coupent en petits
morceaux 'ADN de ces intrus, ce qui restreint leur infectiosité (d'ou le nom
de ces enzymes). Les bactéries sont elles-mémes protégées par ces enzymes
car elles méthylent (modifient chimiquement) leur propre génome, ce qui
empéche les enzymes de reconnaitre 'ADN bactérien comme une cible.
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Géne:

Segment de chromosome renfermant I'information nécessaire et suf-
fisante pour coder une protéine (définition en devenir partiellement
vraie).

Génie génétique:
Ensemble des procédés utilisés pour identifier, isoler, modifier et
transférer des génes d'un organisme a un autre.

Gene drive:

Technique permettant d'amplifier des génes modifiés au sein d’'une
population en reproduction, sans autre intervention une fois le ca-
ractére introduit. Il s'agit de modifier génétiquement un organisme
pour que le caractére nouveau qu'il porte se transmette obligatoire-
ment a ses descendants. Ainsi, aprés plusieurs générations, les génes
modifiés proliférent d'eux-mémes au sein de la population jusqu’a ce
que la population entiére porte le caractére désigné.

Génome:

Ensemble du matériel génétique d’'un organisme. Il contient a la fois
les séquences codantes, c’'est-a-dire celles qui codent pour des proté-
ines, et les séquences non codantes. Chez la majorité des organismes,
le génome correspond a 'ADN présent dans les cellules. Cependant,
chez certains virus appelés rétrovirus (par exemple le VIH), le maté-
riel génétique est de 'ARN.

Hybridation :
Croisement entre deux variétés d'une méme espéce ou entre deux
espéces différentes.

Lignée hybride:

Ensemble des descendants d’'un croisement entre différentes varié-
tés d'une méme plante (croisement intraspécifique) ou entre diffé-
rentes espéces (croisement interspécifique).

Mutagenese dirigée:

Technique de génie génétique consistant a modifier un fragment
d’ADN en introduisant des mutations (changement de bases dans
'ADN) dans celui-ci a l'aide de rayonnements par exemple.



Organisme Génétiquement Modifié :

Il s'agit avant tout d'un terme juridique établi en 1990 par une di-
rective européenne mais qui renvoie a la technique scientifique de
la transgenése utilisée pour I'obtention d'OGM. Dans le cas de bac-
téries ou de levures, on parle dOGM microbiologiques ou MGM (mi-
croorganismes génétiquement modifiés).

Transgeéne:
Géne ajouté par transgénése

Transgenese:
Technique permettant d’introduire un transgéne dans le génome d'un
organisme, en vue d'obtenir un organisme génétiquement modifié.

Transgénique:
Se dit d’'un organisme modifié par transgenése
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