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Chapitre 4

La bioéconomie a I’horizon 2015

Quels sont les types d’applications biotechnologiques susceptibles d’avoir atteint
le stade de la commercialisation en 2015 ? Dans les secteurs de l'agriculture et de
la santé, les prescriptions réglementaires fournissent des données pouvant servir a
estimer les variétés végétales et les traitements médicaux issus du génie génétique
qui seront alors disponibles. Dans les autres domaines d’application, les données
sont beaucoup plus rares et les estimations se fondent sur les tendances passées en
matiere de découvertes scientifiques, de production ou d’emploi.

Sur la base de ces tendances, de données sur les essais au champ de plantes transgé-
niques, et d’informations fournies par les entreprises, on estime qu'en 2015, environ
la moitié de la production mondiale de grandes cultures alimentaires, fourrageres et
industrielles sera assurée par des variétés mises au point a l'aide d’une ou de plusieurs
biotechnologies. Parmi celles-ci figureront non seulement la modification par génie
génétique, mais aussi U'intragenése, la recombinaison aléatoire de génes et la sélection
assistée par marqueurs (SAM). Un nombre croissant de cultures commercialisées dis-
poseront de plusieurs caracteres agronomiques et qualitatifs nouveaux. Des biotech-
nologies seront mises en ceuvre sans transgenese pour améliorer le cheptel laitier et le
cheptel a viande. Mais on utilisera de plus en plus la modification par génie génétique
pour créer des variétés animales capables de produire des molécules pharmaceutiques
a haute valeur ajoutée ou des composés intéressants dans leur lait. Dans le secteur de
la santé, les connaissances biotechnologiques joueront un role dans le développement
de tous les types de traitements. La distinction entre le secteur pharmaceutique et le
secteur biotechnologique ne sera plus pertinente. La pharmacogénétique évoluera a
un rythme accéléré, influengant la conception des essais cliniques et des pratiques de
prescription. La part des produits biochimiques (autres que pharmaceutiques) dans
l’'ensemble de la production chimique pourrait passer de 1.8 % en 2005 a 12-20% en
2015. Dans le secteur des biocarburants, la production de bioéthanol a partir d’'ami-
don pourrait étre en partie abandonnée au profit de carburants a plus forte teneur
énergétique issus de la canne a sucre, ou de bioéthanol obtenu a partir de matieres
premieres lignocellulosiques telles que graminées ou bois.
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Malgré les effets que sont susceptibles d’avoir des facteurs exogenes
comme la stratégie des entreprises, la réglementation et le niveau de finance-
ment de la R-D, il est possible de prévoir avec un certain degré de certitude
I’évolution de plusieurs applications des biotechnologies jusqu’en2015. Les
structures réglementaires régissant les substances pharmaceutiques et la
dissémination des organismes génétiquement modifiés dans I’environnement
produisent plusieurs types de données qui peuvent étre utilisées pour estimer
a quel moment les nouveaux produits biopharmaceutiques et les nouvelles
variétés de plantes transgéniques devraient atteindre le stade de la commer-
cialisation. Il ne devrait intervenir aucun changement majeur dans I’évolution
prévue pour ces produits, sauf s’il se produisait un accroissement massif des
travaux de R-D, une diminution rapide du délai nécessaire au développement
de nouveaux produits, ou une augmentation notable des taux de réussite des
projets de R-D.

Si le cadre réglementaire des biotechnologies industrielles ne fournit pas
d’informations utiles pour estimer les types de produits qui seront commer-
cialisés a une date précise, la littérature scientifique et les données librement
accessibles sur les travaux de R-D menés dans le secteur tant public que
privé apportent toutefois un certain nombre d’informations sur I'avenir de ces
biotechnologies. En outre, les données sur I’évolution des ventes de produits
biotechnologiques constituent aussi un moyen d’estimer I'impact des biotech-
nologies industrielles en 2015.

Un grand nombre des nouveaux produits et procédés biotechnologiques en
cours de développement sont le résultat de programmes de recherche distincts,
mis en place dans chacun des principaux domaines d’application. Chaque
programme se déroule selon une trajectoire et des objectifs technologiques
qui lui sont propres. En revanche, toutes les applications relevent des mémes
plates-formes biotechnologiques. Néanmoins, les technologies, les dispositifs
réglementaires, les conditions institutionnelles et les modeles économiques
évoluent en mé&me temps. Jusqu'en 2015, ces évolutions devraient accroitre le
degré d’intégration des différentes applications des biotechnologies, en par-
ticulier entre I'agriculture et I'industrie. Les développements technologiques
et les débouchés commerciaux pourraient ainsi donner lieu a la création de
filieres intégrées, allant des matieres premieres agricoles aux bioraffineries
industrielles.

Les sections qui suivent décrivent les développements technologiques
attendus en 2015, par domaine d’application'. Des tableaux récapitulatifs par
domaine présentent les principales biotechnologies mises en ceuvre, leur état
actuel, et leur évolution probable a I’horizon 2015.

LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2030 : QUEL PROGRAMME D’ACTION ? — ISBN 978-92-64-05689-3 © OECD 2009



4. LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2015 - 115

Les plates-formes technologiques a ’horizon 2015

Les plates-formes technologiques facilitent le développement des appli-
cations biotechnologiques dans tous les secteurs. Les technologies axées sur
les genes comme la modification par génie génétique (ou transgenese) vont
continuer a jouer un role majeur dans ces applications jusqu’en 2015.

Plusieurs plates-formes devraient avoir un tres fort impact dans un proche
avenir : la technique de 'ARN interférent (ARNi), la bioinformatique, le
séquencage des genes, le génie métabolique, la synthese de ’ADN, et éven-
tuellement la biologie synthétique.

Si des techniques qui sont largement utilisées aujourd’hui, comme la
modification par génie génétique, vont continuer a I'étre abondamment, les
techniques de pointe vont cependant gagner de plus en plus en importance.
Ainsi, plusieurs traitements thérapeutiques a base d’ARNi, qui sont actuel-
lement en cours d’essais cliniques, pourraient étre commercialisés en 2015.

La construction et I'analyse de bases de données resteront deux des prin-
cipales applications de la bioinformatique, dont le développement s’accélérera
avec la montée en puissance des moyens informatiques jusqu’en 2015. Ces
bases de données, qui se mesureront en téraoctets et deviendront de plus en
plus complexes, intégreront des informations dans les domaines du séquen-
cage, de la biologie, de I'informatique, de I'imagerie, de la physique et de la
chimie (Kanehisa et Bork, 2003) dans le but de modéliser les cellules sous
forme de systemes et d’en prédire la fonction (Tsoka et Ouzounis, 2000). La
diminution des cofits du séquencgage des génes contribuera a cette évolution. Si
ces colits continuent de baisser conformément aux prévisions, il sera possible
de séquencer le génome humain pour environ 1000 USD vers 2020 (Bio-Era,
2007). On pourrait méme y parvenir a plus breve échéance : une entreprise
a annoncé qu’elle commencerait a proposer le séquencage de 'intégralité du
génome humain pour 5000 USD en 2009 (Pollack, 2008a).

Les techniques du génie métabolique continueront d’élargir I’éventail des
composés pouvant étre produits par voie biotechnologique. Elles devraient
étre tres largement utilisées d’ici 2015 pour fabriquer a moindre cofit des
matieres plastiques non biodégradables, des biocarburants a forte teneur éner-
gétique et des molécules pharmaceutiques (Zimmer, 2006). Le grand nombre
de travaux de recherche actuellement en cours vient conforter ces prévisions,
tout comme l'arrivée de plusieurs grandes entreprises dans le secteur.

Ces techniques pourraient constituer une passerelle vers d’autres tech-
niques de biologie synthétique impliquant l'utilisation de « génomes artifi-
ciels » ou de modules biologiques, dont le développement pourrait nécessiter
davantage de temps. A la suite d’avancées récentes, des génomes et/ou des
composants biologiques synthétiques pourraient étre mis en ceuvre en 2015
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pour construire un petit nombre de microorganismes congus sur mesure desti-
nés a la production de composés intéressants qui sont difficiles ou impossibles
a fabriquer a l'aide d’autres technologies. Compte tenu de la rigueur des régle-
mentations régissant les produits agricoles ou médicaux, ces microorganismes
synthétiques devraient trouver leurs premieres utilisations dans la découverte
de médicaments ou la production de composés en circuit fermé.

Le tableau 4.1 récapitule I’état actuel des plates-formes technologiques,

leur évolution et leur utilisation probable a I’horizon 2015.

Tableau 4.1. Etat actuel et évolution des principales plates-formes technologiques

a I’horizon 2015
Technologie Définition Etat actuel Evolution & 'horizon 2015
Bio- Utilisation de lnformatique pour  Largement utilisée. De nom- La baisse du codt du séquen-
informatique  collecter, analyser et modéliser breuses grandes bases de cage des genes va entrainer
des données relatives aux données internationales sont une augmentation du nombre de
sciences de la vie. Elle consiste  publiquement accessibles, et bases de données génétiques.
surtout & créer des bases de regroupent un éventail varié Ces bases, qui vont devenir plus
données électroniques concernant d'informations génétiques concer-  complexes, intégreront les infor-
les génomes, les séquences nant tous les regnes du vivantet  mations issues de nombreuses
de protéines, etc., et fait appel certains génomes complets. Des  disciplines en vue de modéliser
a des techniques telles que la outils bioinformatiques sont aussi  les cellules sous forme de
modélisation tridimensionnelle de  disponibles pour concevoir des systémes et d'en prédire la
biomolécules. séquences de genes. fonction .
Séquencage Processus de détermination Le séquencage de la totalité du Sous l'effet des investissements
de 'ADN de l'ordre des nucléotides génome humain a été achevé en  tant privés que publics et de lattri-
(séquences de bases) dans une 2003 et il est aujourd’hui possible  bution de prix (comme le Archon
molécule d’ADN. C'est une étape de proposer le séquencage de X-Prize), les colits vont continuer
majeure dans la découverte des  tous les génes humains dont la de baisser au fur et & mesure de
geénes et de leur fonction. fonction est connue pour environ  'amélioration de la productivité. Si
1000 USD (Herper et Langreth, les codts baissent conformément
2007). En 2009, on devrait pouvoir - aux prévisions, il sera possible de
disposer du séquencage de lnté-  séquencer le génome humain pour
gralité du génome humain pour environ 1000 USD avant 2020.
5000 USD.
Synthése de  Assemblage d'une séquence Cette technologie, qui a été per- Le cofit de la synthése de genes
I'ADN connue d’ADN a l'aide de fectionnée a un rythme accéléré, va continuer a baisser, et l'inten-

composés synthétiques.

a suscité le développement d'un
secteur commercial trés dyna-
mique. Dans 18 pays au moins,
des entreprises offrent des
services de synthése de 'ADN,
tout comme peuvent le faire des
laboratoires publics et privés.

sification de la concurrence inci-
tera les entreprises a proposer
des outils de conception toujours
plus perfectionnés (bioinforma-
tique, par ex.).
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Tableau 4.1. Etat actuel et évolution des principales plates-formes technologiques
a I’horizon 2015 (suite)

Modification
par génie
génétique

Technique
de 'ARN
interférent
(ARNIi) et
activation de
génes par de
petits ARN
(ARNa)

Biologie
synthétique

Insertion d'un ou de plusieurs
génes d’'un organisme

donné dans I'ADN d'un autre
organisme. La transgenése
sert entre autres a conférer
de nouveaux caracteres

aux plantes, a modifier

les microorganismes pour

la fabrication de produits
chimiques, et a mettre au point
de nouveaux médicaments.

Méthode de suppression
(extinction) de I'expression d’un
gene consistant a interférer avec
la production d’ARN. LARNa fait
l'inverse en activant I'expression
du géne.

Conception et construction

de nouveaux composants,
dispositifs et systemes
biologiques, et reconstruction
de systemes biologiques
naturels existants a des fins
utilitaires. Une sous-discipline
de la biologie synthétique est le
génie métabolique qui consiste a
modifier les réactions chimiques
au sein d'un organisme vivant
pour induire la production ou la
consommation d’une substance
donnée.

Biotechnologie trés importante
et largement utilisée. Elle

est au fondement de nombre
d'applications biotechnologiques
existantes et en développement.
A ses débuts, la modification
par génie génétique relevait
plutdt de démarches empiriques,
mais aujourd’hui les nouvelles
technologies ont simplifié les
techniques mises en ceuvre et
en ont amélioré I'efficacité.

Le mécanisme de 'ARNi a été
décrit en 1998. Des recherches
intenses ont été menées et des
produits sont en développement
dans tous les secteurs dont celui
de la santé ou plusieurs essais
cliniques sont en cours. LARNa
a été découverte en 2006.

La majeure partie de la
recherche en hiologie
synthétique en est encore a

ses débuts, mais le potentiel

de cette science fait I'objet

d'un vif intérét. Aujourd’hui, le
génie métabolique n'est encore
utilisé que dans quelques
applications commerciales. Mais
les prix élevés de I'énergie et
des produits de base ont incité
un certain nombre de grands
acteurs industriels & investir
dans la R-D notamment pour la
fabrication de produits chimiques
a forte valeur ajoutée.

La modification par génie
génétique va rester au
fondement d’une large

gamme d’applications
biotechnologiques. Une
meilleure compréhension des
fonctions génétiques permettra
de conférer couramment
davantage de caracteres
complexes et empilés.

Quelques produits & base
d’ARNi devraient étre
commercialisés. Cette
technologie sera beaucoup
utilisée dans la recherche afin
de déterminer la fonction des
genes.

Le génie métabolique sera utilisé
pour produire un certain nombre
de produits chimiques dont

des carburants a forte teneur
énergétique et certains composeés
et polymeres pharmaceutiques
quil n'était pas possible de
synthétiser auparavant. Lavenir
des autres applications de la
biologie synthétique est difficile

a déterminer, compte tenu

des nombreuses incertitudes
techniques. Si les problémes
techniques pouvaient étre résolus,
la biologie synthétique pourrait
étre rapidement mise en ceuvre
dans des applications industrielles
des biotechnologies comme

la production chimique. Les
réglementations en vigueur limitent
la probabilité de la voir appliquée
dans les secteurs de la santé ou
de la production primaire.
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Les applications des biotechnologies dans le secteur de la production
primaire a I’horizon 2015

Le recours aux biotechnologies dans le secteur de la production primaire
devrait s’intensifier fortement jusqu’en 2015, en particulier pour le dévelop-
pement de nouvelles variétés de plantes et d’'animaux. On devrait voir arri-
ver sur le marché de nouvelles cultures transgéniques dotées de caracteres
qualitatifs et agronomiques procurant des avantages importants aux agricul-
teurs et aux industriels de 'agroalimentaire, voire aux consommateurs. Les
biotechnologies devraient jouer un role important en matiere de sélection et
de multiplication des animaux, la SAM étant mise en ceuvre dans la plupart
des opérations de sélection modernes en 2015. La recherche sur les animaux
transgéniques et le clonage se poursuivra, mais les colits élevés et 'opposition
des consommateurs en limiteront les débouchés commerciaux. Toutefois, les
biotechnologies seront de plus en plus souvent utilisées pour diagnostiquer et
traiter les maladies du bétail, de la volaille et des poissons d’élevage.

Les applications végétales des biotechnologies a horizon 2015

La part de toutes les plantes cultivées issues de variétés mises au point a
l'aide de la modification par génie génétique, de la SAM ou d’autres technolo-
gies a augmenté a un rythme accéléré au cours de la décennie écoulée. Cette
tendance va se poursuivre dans I'avenir. De nouveaux caracteres qualitatifs
et de résistance aux stress devraient aussi faire leur apparition. La SAM et
la transgenese seront mises en ceuvre en sylviculture pour améliorer la résis-
tance aux ravageurs et le rythme de croissance et pour réduire la teneur en
lignine des variétés d’arbres destinées a la production de pates et papiers ou
de biocarburants.

Cultures alimentaires, fourrageres et industrielles

En 2015, environ la moitié de la production mondiale de grandes cultures
alimentaires, fourrageres et industrielles devrait provenir de variétés mises au
point a I'aide des biotechnologies. Le graphique 4.1 présente des estimations
de la part probable que représenteront les superficies consacrées aux quatre
grandes cultures transgéniques, calculée sur la base des taux de croissance
passés des superficies cultivées en plantes transgéniques jusqu’en 2007 et des
données mondiales sur le nombre d’hectares consacrés a chaque culture. En
2015, les variétés transgéniques pourraient représenter 76 % de la superficie
mondiale cultivée en soja et 45 % de celle cultivée en coton. Les prévisions
basses relatives a la part du colza (canola) et du mais transgéniques (inférieure
a 20 % dans les deux cas) tiennent surtout au fait que de grands pays produc-
teurs, comme le Brésil et la Chine, n’ont pas cultivé de variétés transgéniques
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de ces deux cultures?. Le Brésil ayant autorisé fin 2007 la culture du mais
transgénique a compter de la campagne 2008 (Reuters, 2008), la part du mais
et du colza transgéniques devrait croitre dans I’avenir plus rapidement que
ne le prévoit le graphique 4.1. L’adoption du mais et du colza transgéniques
au Brésil, en Chine et en Inde augmenterait sensiblement la part des variétés
transgéniques de ces cultures, car ces trois pays représentent 33 % de la super-
ficie mondiale de mais et plus de 50 % de celle de colza.

Graphique 4.1. Part observée (jusqu’en 2005) et prévue (2006-15) des cultures
transgéniques dans la superficie mondiale cultivée, par culture
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Source : Les auteurs, a partir de données sur la superficie mondiale cultivée issues de la base de données
FAOSTAT, 2005, et de données sur les cultures transgéniques tirées de James, 2007.

Les programmes de recherche en cours sur les cultures OGM au Brésil,
en Chine et en Inde laissent aussi présager une augmentation des superficies
plantées en cultures transgéniques. Ces trois pays conduisent actuellement
environ 30 essais au champ pour chacune des quatre grandes cultures OGM
(FAO, s.d.). Ils ont tous adopté le coton transgénique. Le Brésil a aussi
autorisé le soja transgénique, et la Chine les variétés OGM de cinq cultures
a marché étroit (James, 2007). D’apres les estimations, 'Inde investirait
100 millions USD par an dans la recherche sur les cultures transgéniques
et le Brésil prévoit d’investir environ 5 milliards USD durant la décennie a
venir (Reuters, 2007). Les dépenses consacrées par la Chine a la R-D dans les

LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2030 : QUEL PROGRAMME D’ACTION ? — ISBN 978-92-64-05689-3 © OECD 2009



120 - 4. LA BIOECONOMIE A L"HORIZON 2015

biotechnologies s’élevent a environ 600 millions USD, dont 120 millions USD
pour le riz transgénique, principale culture de base du pays (James, 2007). En
outre, le Premier ministre chinois WenJiabao a récemment fait part de son
soutien en faveur de la poursuite de la culture de plantes transgéniques et de
la recherche dans ce domaine (Xinhua, 2008).

Lanalyse des résultats des essais au champ de cultures transgéniques
menés dans les pays de 'OCDE ainsi que des informations librement
accessibles sur les projets de R-D en attente dans quatre des plus grandes
entreprises semencieres mondiales permet d’estimer les nouvelles variétés
OGM qui sont susceptibles d’étre commercialisées en 2015. 11 en ressort que
les deux caracteres les plus courants aujourd’hui, a savoir la tolérance aux
herbicides et la résistance aux ravageurs, devraient €tre disponibles pour des
variétés d’orge, de betterave sucriere, d’arachide, de pois, de pomme de terre,
de riz et de carthame en 2015.

Les recherches actuelles relatives aux caracteres agronomiques sont axées
sur 'amélioration des rendements et la résistance aux stress tels que la séche-
resse, la salinité et les hautes températures. La recherche sur les caracteres
qualitatifs porte surtout sur les qualités technologiques intéressant I'industrie
de transformation. Les grandes cultures alimentaires et fourrageres (mafs,
colza et soja) seront dotées de certains de ces caracteéres agronomiques et
qualitatifs d’ici 2010. Parmi les autres cultures alimentaires et fourragéres qui
devraient présenter des caracteres analogues en 2015 figurent la luzerne, la
pomme, le coton, la laitue, la pomme de terre, le riz, la tomate et le blé.

Les avantages économiques de la tolérance aux herbicides et de la résis-
tance aux ravageurs se répartissent entre les entreprises semencieres et les
agriculteurs. S’agissant de ces derniers, ces caracteres diminuent le colt des
engrais et des pesticides, augmentent les rendements, leur liberent du temps,
et réduit leur exposition a des pesticides dangereux. Outre les semenciers
et les agriculteurs, les industriels de la transformation seront les principaux
bénéficiaires des caracteres agronomiques et qualitatifs nouveaux. Les
consommateurs pourraient bénéficier d’un renforcement de la sécurité ali-
mentaire découlant de 'amélioration des rendements et éventuellement des
améliorations de la qualité du produit qui conferent aux variétés cultivées des
propriétés bénéfiques a la santé. Certes le meilleur rendement des cultures
suscitera une offre plus abondante, mais I'augmentation de la demande risque
d’atténuer ’'avantage d’une baisse des prix pour le consommateur.

Sylviculture

Les variétés forestieres améliorées recelent un important potentiel com-
mercial. Des variétés transgéniques d’essences a croissance rapide pourraient
étre prétes pour la commercialisation en 2012, et des variétés dont la teneur
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en lignine est modifiée pourraient &tre mises en ceuvre pour la production de
pates et papiers ou de bioéthanol en 2015. Des préoccupations touchant a la
biodiversité dans certains pays pourraient toutefois ralentir la commerciali-
sation. La SAM et des biotechnologies ne faisant pas appel a la transgenese
seront aussi largement utilisées dans des programmes de sélection dans des
pays comme le Canada et la Nouvelle-Zélande ou la sylviculture est un secteur
trés important. Dans toutes les régions, 'amélioration de la résistance aux
ravageurs constitue un objectif majeur des programmes de sélection forestiere.

L’économie des plantations forestieres destinées a la production de bois,
de fibres et de biocarburants conduit a privilégier les zones tropicales et semi-
tropicales ou la production annuelle de biomasse est nettement plus impor-
tante que dans les zones tempérées. Il n’est donc pas surprenant de constater
que les programmes de sélection d’arbres transgéniques se soient tournés vers
les nouvelles variétés a croissance rapide et a rotation courte comme le pin
et l'eucalyptus, especes adaptées aux climats chauds (Sedjo, 2005). Du fait
d’une production excédentaire de bois dans les pays de 'OCDE situés dans
I’hémisphere nord, le secteur privé s’est moins intéressé au développement de
nouvelles variétés d’essences pour les zones tempérées, a 'exception du peu-
plier. Une fois les foréts tempérées intégralement exploitées, ce sont les pays
au climat plus chaud qui pourraient assurer la majeure partie de la production
de fibres cellulosiques et une part croissante de celle de bois d’ceuvre.

Diagnostic végétal et traitement

Dans le domaine du diagnostic végétal, 'objectif est de mettre au point,
pour un grand nombre de maladies des plantes, des outils de diagnostic en
temps réel pouvant étre utilisés en champ par les agriculteurs. Si 'on dispose
actuellement de 24 outils de diagnostic en temps réel biotechnologiques (met-
tant en ceuvre la PCR), ceux-ci ne permettent toutefois de détecter qu'un seul
agent pathogene chacun et ils ne se prétent pas en général a une utilisation en
champ (Ward er al., 2004)3. Une technologie plus utile est la puce a ADN qui
détecte les agents phytopathogenes. Une puce a ADN expérimentale est en
mesure de détecter 24 agents pathogenes de la pomme de terre (Commission
européenne, s.d.). Cette méthode reste cofiteuse et difficile a mettre en ceuvre,
mais en 2015 des puces a ADN pourraient étre disponibles pour un grand
nombre d’agents phytopathogeénes de certaines grandes cultures®.

Les applications animales des biotechnologies a horizon 2015

Des biotechnologies comme la SAM et les outils de diagnostic des
parasites et des maladies peuvent améliorer la qualité et réduire les cofits de
production dans les secteurs de I’élevage, de ’'aquaculture et de I'apiculture.
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Bétail et volaille

Jusqu’en 2015, la SAM et les autres outils biotechnologiques qui ne font
pas appel a la modification par génie génétique devraient &tre largement uti-
lisés pour améliorer le bétail commercial (porcins, bovins a viande et laitiers,
et ovins). En raison de son cofit élevé et de 'opposition qu’il suscite dans
l’opinion publique, le recours au clonage des animaux destinés a la consom-
mation dans la zone OCDE, si tant est qu’il soit possible, devrait étre limité
aux reproducteurs améliorés. Pour ce qui est de la transgenese et du clonage,
leur utilisation la plus probable a I’horizon 2015 concernera la fabrication
de molécules pharmaceutiques a haute valeur ajoutée ou de composés inté-
ressants dans le lait des animaux. Il pourrait toutefois se développer un petit
marché du clonage pour la reproduction des animaux de compagnie.

Gestion des ressources marines et aquaculture

Jusqu’en 2015, les principales applications possibles des biotechnologies
concerneront, s’agissant des ressources marines, les empreintes génétiques
pour gérer les stocks de poissons sauvages, et, en aquaculture, la SAM et
d’autres techniques sans transgenese pour mettre au point des variétés amé-
liorées de poissons, de mollusques et de crustacés d’élevage. Des especes de
poissons transgéniques ont déja été créées (Kapuscinski ef al., 2007), mais
I'utilisation commerciale de ces variétés s’est heurtée a des préoccupations
touchant a leur acceptation par le public.

Abeilles et insectes

Pour ce qui est des insectes, les applications biotechnologiques les plus
probables seront le recours a la SAM ou a la transgenese pour mettre au
point des variétés d’abeilles domestiques résistantes aux insecticides et aux
parasites, et le développement de tests de diagnostic visant a identifier les
agents pathogeénes qui attaquent les ruches. Il est peu probable que des variétés
améliorées d’abeilles soient commercialisées d’ici 2015, mais en revanche on
devrait disposer alors de nouveaux tests de diagnostic. La modification par
génie génétique peut aussi etre utilisée pour réduire le taux de survie des rava-
geurs agricoles, mais cette technologie entrerait en concurrence avec les autres
moyens déja bien établis de lutte contre les ravageurs que sont notamment les
variétés cultivées résistantes aux insectes et les insecticides.

Diagnostic et thérapeutique

Comme pour les plantes, I'objectif en matiere de diagnostic animal est de
mettre au point des puces a ADN que les agriculteurs puissent utiliser sur le
terrain pour détecter divers agents pathogenes pour les animaux. Une étude
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réalisée en 2005 pronostiquait que des tests génétiques utilisables sur I’exploi-
tation pour dépister les maladies du bétail seraient largement diffusés en 2010
(NZ MoRST, 2005). Méme si le marché se développe a un rythme accéléré, ce
pronostic a peu de chances de se réaliser compte tenu du petit nombre d’outils
de diagnostic génétique a usage vétérinaire qui sont commercialisés a ce jour.
Toutefois, des travaux de R-D sont en cours et certains produits pourraient
étre mis sur le marché d’ici 2015. D’apres le ministere de I'Agriculture des
Etats-Unis (USDA), 41 outils de diagnostic, portant sur 15 maladies, sont en
cours de développement pour les animaux. Sur ce total, quatre concernent
des maladies dont, selon ’Organisation mondiale de la santé animale (OIE),
les conséquences socio-économiques ou sanitaires sont graves (OIE, 2005) et
12 sont utilisés pour les animaux de compagnie. Un autre marché potentiel
concerne les puces a ADN pour rechercher des genes nuisibles ou bénéfiques
dans le cadre des programmes d’amélioration génétique du bétail (Bendixen,
Hedegaard et Horn, 2005).

Plusieurs produits biothérapeutiques pour les animaux d’élevage, comme
I’hormone de croissance pour les porcs, les traitements contre les parasites, et
les vaccins recombinants, pourraient étre disponibles sur le marché en 2015.
En raison de leur coit de fabrication élevé, le marché des produits biopharma-
ceutiques mis en ceuvre pour traiter des maladies chroniques chez les animaux
se limite aux reproducteurs de valeur et, plus particulierement, aux animaux
de compagnie. Les entreprises pharmaceutiques qui mettent au point des
produits pour les étres humains continueront a commercialiser des produits
analogues pour les animaux de compagnie (Bellingham, 2007).

Le tableau 4.2 récapitule 1’état actuel des biotechnologies mises en ceuvre
dans le secteur de la production primaire, leur évolution et leur utilisation
probable a I’horizon 2015.
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Les applications des biotechnologies dans le secteur de la santé a
I’horizon 2015

Parmi les produits biotechnologiques appliqués a la santé figurent les
molécules pharmaceutiques, les thérapies expérimentales et émergentes (thé-
rapies cellulaire ou génique, et recherche sur les cellules souches, par ex.) et
les outils de diagnostic. Les biotechnologies médicales produiront entre 10 et
14 nouveaux produits biopharmaceutiques par an jusquen 2015 au moins.
D’ici 1a, plusieurs nouvelles biotechnologies régénératives pourraient aussi
obtenir une autorisation de mise sur le marché, et un grand nombre d’outils de
diagnostic pourraient étre commercialisés chaque année.

En 2015, les connaissances biotechnologiques devraient étre mises en
ceuvre dans le processus de découverte et de développement de foutes les
nouvelles molécules thérapeutiques notamment pour identifier des cibles thé-
rapeutiques ou des médicaments potentiels, ou pour en évaluer la sécurité. 1l
existera toujours une différence entre les petites et les grandes molécules thé-
rapeutiques, mais la distinction entre le secteur pharmaceutique et le secteur
des biotechnologies médicales ne sera plus pertinente.

En plus d’élargir progressivement l'offre de traitements médicaux, les
biotechnologies peuvent considérablement améliorer les prestations de soins
en augmentant l'efficacité des thérapies personnalisées et en favorisant le
développement de la médecine prédictive et préventive (voir encadré 4.1). La
recherche au fondement de ces avancées est déja a I'ceuvre, comme en témoi-
gnent le nombre croissant de tests de diagnostic disponibles, les interactions
déja identifiées entre genes et médicaments, et les informations pharmacogé-
nétiques soumises aux autorités réglementaires. Ces évolutions s’accompagne-
ront d’une baisse constante du colit du séquencage du génome, comme indiqué
plus haut. La production et I'analyse de données concernant les différents
génomes, les biomarqueurs validés, et les résultats thérapeutiques constituent
le principal défi a relever jusqu’en 2015.

Thérapeutique

Combien et quels types de produits biothérapeutiques devraient avoir
obtenu une autorisation de mise sur le marché d’ici 2015 ? Comme indiqué
au chapitre 3, les biotechnologies permettent de développer trois types de
produits et outils thérapeutiques : des produits biopharmaceutiques a grandes
molécules, des thérapies expérimentales, et de petites molécules thérapeu-
tiques. En I'absence de données suffisantes, il est impossible de prévoir le
pourcentage de petites molécules thérapeutiques, mises au point par voie
biotechnologique et actuellement en cours d’essais cliniques, qui sont sus-
ceptibles de franchir avec succes chacune des phases des essais cliniques et,
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Encadré 4.1. Médecine prédictive et préventive

La médecine prédictive et préventive a pour objectif de prévoir ’évolution d’'une maladie avant
que les symptdmes ne soient visibles et d’en prévenir ou retarder la survenue par un traitement.
Le succes futur de cette forme de médecine dépendra de la baisse sensible du cott des outils
de diagnostic par séquencage génétique (en particulier la technologie trés prometteuse de la
puce a ADN), et de I'existence de biomarqueurs validés indiquant de maniere fiable le risque
de maladie bien avant apparition des symptomes. Pour tirer pleinement parti de la médecine
prédictive et préventive, il faudra disposer d’un systeme intégré de recherche biomédicale basé
sur un dossier médical informatisé rassemblant des données sur le génotype du patient, ses
expositions environnementales, ’historique complet des médicaments qui lui ont été prescrits,
et des informations sur son état de santé au cours du temps. Des données équivalentes
concernant des milliers voire des millions de patients appartenant a divers groupes ethniques
devront étre analysées sur de longues périodes pour identifier des genes ou des biomarqueurs
capables de prévoir le risque de développer la maladie, ainsi que les effets indésirables ou
bénéfiques des médicaments et d’autres traitements préventifs.

Lorsque des traitements préventifs éprouvés seront mis en ceuvre dans le cadre de soins
cliniques, des contrdles fréquents seront nécessaires pour déterminer si ces traitements sont
efficaces et pour les personnaliser en fonction des réponses génétiques et phénotypiques du
patient. La principale difficulté d’une prévention efficace tient au fait qu’il est indispensable
d’obtenir la participation des individus a I’entretien de leur bon état de santé par la prise des
médicaments prescrits, leur régime alimentaire, ou de la gymnastique rééducative.

La transition a déja commencé entre les modeles actuels de soins de santé et un systeme fondé
sur la médecine prédictive et préventive, mais elle pourrait étre ralentie a cause de son cofit
élevé, de I'obligation de suivi a long terme, et de sa relative inadéquation avec les modeles
économiques existants.

par conséquent, d’obtenir une autorisation de mise sur le marché d’ici 2015.
En revanche, les résultats des essais cliniques permettent d’identifier les pro-
duits biopharmaceutiques et les thérapies expérimentales et donc d’estimer
le nombre de ces médicaments susceptibles d’étre commercialisés en 2015°.

Il convient de noter qu'au cours de la prochaine décennie, les connais-
sances biotechnologiques vont considérablement gagner en importance pour le
développement des petites molécules thérapeutiques de sorte que, parmi celles
d’entre elles qui entament des essais cliniques, une part croissante sera tres
vraisemblablement développée ou fabriquée par la voie biotechnologique. Les
biotechnologies pourraient, par exemple, servir a lutter contre la résistance
aux antibiotiques en permettant la mise au point de nouveaux antibiotiques.
Apres 2015, les biotechnologies seront intervenues a un stade ou a un autre du
développement de la quasi-totalité des médicaments qui réussiront les essais
cliniques et obtiendront 'autorisation de mise sur le marché.
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Une analyse des essais cliniques en cours et des taux de réussite antérieurs
relatifs aux nouvelles entités moléculaires (NEM) biopharmaceutiques estime
quenviron 15 d’entre elles obtiendront I'autorisation de mise sur le marché
chaque année jusqu’en 2015 (voir graphique 4.2). Ce chiffre est nettement plus
élevé que la moyenne de neuf autorisations de mise sur le marché de NEM bio-
pharmaceutiques par an, enregistrée entre 2000 et 2007 inclus. Cette différence
s’explique par le grand nombre de candidats-médicaments qui se trouvent en
phase III des essais cliniques ou au stade du pré-enregistrement dans la catégo-
rie des produits biothérapeutiques (anticorps monoclonaux et interféron recom-
binant, par exemple) pour lesquels les taux de réussite antérieurs étaient élevés.

Entre 2000 et 2007, les produits biopharmaceutiques et les quelques thé-
rapies expérimentales commercialisées représentaient a peine plus de 12 % de
I'ensemble de NEM ayant obtenu l'autorisation de mise sur le marché. D’apres

Graphique 4.2. Evolution annuelle du nombre de NEM biopharmaceutiques
susceptibles d’obtenir une autorisation de mise sur le marché

20
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Notes : Tous ces résultats excluent les changements de formulation des NEM biophar-
maceutiques existantes. Cette analyse se fonde sur les taux de réussite antérieurs issus
de la base de données Pharmapredict pour estimer la probabilité de voir un médicament
appartenant a une catégorie donnée franchir toutes les phases des essais cliniques jusqu’a
I’'obtention de I'autorisation de mise sur le marché. La diminution du nombre de produits
biothérapeutiques susceptibles d’arriver sur le marché apres 2014 est due en partie a la
longueur des délais de mise au point des médicaments et a I'absence de données pour un
grand nombre de médicaments au stade préclinique.

Source : Les auteurs, sur la base de données issues de Pharmaprojects et de Pharmapredict
(Informa, 2008a, 2008b).
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une analyse menée par les auteurs sur tous les médicaments se trouvant a toutes
les phases des essais cliniques et sur les taux de réussite antérieurs, cette part
ne devrait pas croitre notablement d’ici 2015, et elle ne devrait probablement
pas dépasser 20 %°. De surcroit, cette estimation postule que le taux de réussite
des biothérapies expérimentales est équivalent au taux de réussite moyen des
autres biothérapies, ce qui est peu probable. Comme la proportion de produits
biopharmaceutiques par phase d’essai clinique est a peu pres constante, il est
tres improbable que se produise une brusque augmentation de la part représen-
tée par ces produits dans I'ensemble des médicaments commercialisés au cours
des cinq ou dix prochaines années. Deux facteurs sont susceptibles de modifier
sensiblement cette proportion : une augmentation du pourcentage de produits
biopharmaceutiques qui réussissent les essais cliniques, ou une réduction sen-
sible du délai de développement par rapport aux NEM non biopharmaceutiques.

Une question importante se pose : cette augmentation du nombre de produits
biopharmaceutiques susceptibles d’étre commercialisés en 2015 apportera-t-elle
des améliorations substantielles par rapport aux thérapies actuellement dispo-
nibles ? Méme s’il ressort de I'analyse de TOCDE concernant les données de la
Haute autorité de santé francaise (HAS) (chapitre 3) que les produits biophar-
maceutiques sont plus nombreux que les autres nouvelles molécules a offrir des
progres thérapeutiques par rapport aux traitements existants, ils sont toutefois en
perte de vitesse, en partie a cause des « me too » (succédanés) biothérapeutiques
mis sur le marché par les entreprises’. La part des produits biopharmaceutiques
apportant une amélioration thérapeutique modérée ou importante a diminué,
passant de 52.1 % des 25 indications évaluées entre 2001 et 2004 inclus, a 43.6 %
des 24 indications évaluées entre 2005 et 2007. Sur cette période, le pourcentage
des « me too » pour une indication donnée a augmenté de 25.0 % a 50.9 %.

Les biothérapies expérimentales au mode d’action innovant, qui sont actuel-
lement encore en développement, pourraient apporter des progres thérapeutiques
majeurs et inverser la tendance a la baisse de la valeur thérapeutique ajoutée des
produits biopharmaceutiques. Toutefois, I'ampleur que pourrait prendre une éven-
tuelle amélioration est difficile a évaluer. Tout d’abord, dans les essais cliniques,
les thérapies expérimentales ne représentent qu’environ 40 % de I'ensemble des
NEM biopharmaceutiques (tableau 4.3), et leur taux de réussite risque d’étre
nettement inférieur a celui des produits biothérapeutiques éprouvés. Ensuite,
beaucoup de ces traitements, dont certains sont en développement depuis des
décennies, déclenchent une forte réaction immunitaire, ce qui amoindrit leur
valeur thérapeutique. De surcroit, nombre de ces technologies sont si nouvelles
quon n'en connait pas encore parfaitement le mode d’action, ce qui donne a
penser qu’il faudra un certain temps avant de pouvoir les mettre en ceuvre effica-
cement. C’est ainsi que des études récentes ont remis en question 'interprétation
du mécanisme de ’ARNI, privilégiant la piste du systeme immunitaire plutdt que
de la suppression de I'expression d’un geéne (Pollack, 2008b). Enfin, compte tenu
de leur maturité technologique, c’est aux maladies rares dues a des mutations
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Tableau 4.3. Part des produits biothérapeutiques éprouvés
et des thérapies expérimentales dans I’ensemble des essais cliniques
de produits biotechnologiques, par phase

Pré-

Phase | Phase Il Phase Il ; Total
enregistrement

Produits 63.2% 55.6% 62.8% 61.1% 59.3%
biothérapeutiques
éprouvés?
Thérapies 36.8% 44.4% 37.2% 38.9% 40.7%
expérimentales?

100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

1. Les produits biothérapeutiques comprennent les anticorps monoclonaux, les produits recombinants
et les vaccins recombinants.

2. Les thérapies expérimentales comprennent la thérapie antisens, la thérapie cellulaire, les vecteurs de
transfert, la thérapie génique, les immunoconjugués, les immunotoxines (toxines conjuguées avec des
AcM), les oligonucléotides non-ARN, non-antisens, '’ARN interférent, et les cellules souches.

Source : Les auteurs, a partir de données d’Informa, 2008b.

d’un seul géne que nombre de thérapies expérimentales sont susceptibles de
convenir le mieux (Human Genome Project Information, 2007). Cela limite a de
petits groupes d’individus les bénéfices que les biothérapies expérimentales peu-
vent apporter en termes de santé publique, dans un avenir proche tout au moins.

Diagnostic

L'importance des tests diagnostiques, y compris de ceux issus des bio-
technologies, continuera de s’accroitre jusqu’en 2015. Elle se fera d’autant plus
sentir que se confirmera parallelement la tendance au développement de la
pharmacogénétique (voir ci-dessous) et de la médecine préventive.

Méme si seul un petit nombre de tests de diagnostic in vivo issus des bio-
technologies est en cours d’essais cliniques, ces produits ont un délai de déve-
loppement court et des taux de réussite élevés. 11 est donc probable que plusieurs
des produits actuellement en développement arrivent sur le marché avant 2015.

Comme indiqué dans le chapitre 3, T'offre de tests de diagnostic invitro,
notamment de tests génétiques, et leur utilisation se sont considérablement
accrues depuis le milieu des années 90. On ne dispose pas de données permet-
tant de prévoir le nombre de tests génétiques susceptibles d’étre commercialisés
dans T'avenir. On recense environ 6000 maladies génétiques connues (Human
Genome Project Information, 2008), mais un grand nombre des maladies pour
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lesquelles on ne dispose pas encore de test diagnostique sont des maladies tres
rares. Le marché tres restreint qu’elles constituent limitera I'intérét commercial et
scientifique du développement d’un test génétique spécifique. Il pourrait en résul-
ter une baisse du taux de découverte de nouveaux tests génétiques dans l'avenir.

Les tests génétiques devraient évoluer et passer de I'identification des
mutations d’un seul géne a I'identification des mutations de plusieurs genes,
qui augmentent le risque de maladies multifactorielles. Ces tests pourraient
mettre en ceuvre la technologie des puces a ADN pour identifier les variations
de plusieurs génes simultanément.

Pharmacogénétique

De réels progres ont été réalisés concernant toutes les grandes compo-
santes technologiques nécessaires au développement de la pharmacogénétique.
Les outils de la bioinformatique connaissent une constante montée en puis-
sance; d’énormes quantités d’informations sont stockées et traitées, notam-
ment dans des bases de données publiques accessibles via Internet. Le cotit du
séquencage de ’ADN a diminué de facon spectaculaire et devrait continuer a
baisser. On constate aussi une augmentation rapide du nombre d’interactions
identifiées entre geénes et médicaments (voir graphique 4.3), de publications

Graphique 4.3. Nombre d’interactions génes-médicaments identifiées (moyenne mobile
sur trois ans) par année de premiére publication >
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1. Au 10 décembre 2007.

2. Par interaction gene-médicament, on désigne I'identification d’un variant de geéne qui influe sur la
réaction du patient au médicament.

Source : Les auteurs, a partir de données de PharmGKB, 2007.
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sur la pharmacogénétique et la pharmacogénomique, et d’étiquettes de médi-
caments contenant des informations pharmacogénétiques.

Les principales instances de réglementation des produits thérapeutiques,
la Food and Drug Administration (FDA) des Etats-Unis et I’Agence euro-
péenne du médicament (EMEA), collaborent sur I’harmonisation des regles
régissant les soumissions des données pharmacogénétiques. Cette coopération
est indispensable si I'on veut réduire le colit supporté par les entreprises pour
la communication des données pharmacogénétiques. Il se pourrait aussi que
la soumission de données pharmacogénétiques devienne obligatoire dans les
dossiers de demande d’AMM de nouveaux médicaments (PwC, 2005). Le
recueil de données normalisées que permettraient ces changements réglemen-
taires pourrait avoir un impact positif majeur sur I'utilisation de la pharmaco-
génétique pour le développement des médicaments.

Parallelement a ces avancées possibles, le développement a grande échelle
de la pharmacogénétique sera confronté d’ici 2015 a de nombreux défis dans
plusieurs domaines :

*  Recherche — La validation des biomarqueurs, qui constitue I'un des
aspects les plus importants de la pharmacogénétique, se révele une
véritable gageure. FranzHumer, le PDG de Roche, a ainsi déclaré
qu’il était aussi complexe de trouver un marqueur biologique qu’une
nouvelle molécule thérapeutique (Hirschler, 2007). De surcroit, la
plupart des réponses au médicament sont polygéniques, ce qui accroit
encore la complexité scientifique.

*  Réglementation — Traditionnellement, les outils de diagnostic et les
médicaments font 'objet de réglementations distinctes (Phillips,
2006), et jusqu’a ces dernieres années, l'utilisation des informations
pharmacogénétiques dans le processus d’autorisation de mise sur le
marché n’était pas réglementée®. De surcroit, si la majorité des essais
cliniques donnent lieu désormais a la collecte de données génétiques,
il s’agit la cependant d’une tendance récente et I'information n’est
pas encore exploitée de facon suffisamment homogene pour pouvoir
évaluer les différences dans les réponses aux médicaments. Toutefois,
des avancées positives sont réalisées, par exemple, griace aux travaux
de la Conférence internationale sur I’harmonisation (ICH). L'ICH,
qui regroupe les autorités réglementaires de I’Europe, du Japon et
des Etats-Unis et qui a pour objectif d’harmoniser a I’échelle inter-
nationale les réglementations relatives aux médicaments, a entériné
un document définissant des lignes directrices pour la validation des
biomarqueurs (ICH, 2008).
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«  Economie — En identifiant des sous-groupes de patients qui ne répon-
dent pas a un médicament, la recherche pharmacogénétique pourrait
réduire le marché des médicaments autorisés et par conséquent le
chiffre d’affaires des entreprises pharmaceutiques. En revanche,
la pharmacogénétique pourrait faire baisser le colit du développe-
ment des médicaments ou permettre aux entreprises de faire payer
un prix plus élevé pour des médicaments plus efficaces’. Mais elle
offre des avantages plus larges encore. Elle pourrait en effet réduire
le cofit énorme sur les plans humain et économique lié aux effets
indésirables des médicaments (EIM) : ce coit est estimé a 136 mil-
liards USD et 100000 décés par an aux seuls Etats-Unis (CDER,
2002). 11 s’agit 1a d’un puissant argument économique en faveur de la
pharmacogénétique.

*  Ressources humaines — La recherche en pharmacogénétique exige
beaucoup de personnel et une grande interdisciplinarité. L’application
généralisée de la pharmacogénétique entrainera des changements
dans la facon de travailler de certains professionnels de santé comme
les médecins. Par exemple, la prescription de médicaments employés
a titre expérimental dans une indication non autorisée représente
environ 20% de toutes les prescriptions délivrées aux Etats-Unis
(Radley, Finkelstein et Stafford, 2006). Une telle pratique pourrait
devenir caduque car les pratiques de prescription sont de plus en plus
déterminées par le statut génétique du patient.

*  Acceptation et acces du public — Les médicaments concus pour
de petits groupes d’individus génétiquement semblables risquent
d’exacerber les effets indésirables chez des individus ayant un code
génétique différent, si les pratiques de prescription ne sont pas soi-
gneusement surveillées. Un petit nombre d’erreurs tres fortement
médiatisées pourrait ébranler la confiance du public vis-a-vis du déve-
loppement et de la consommation de produits issus de la pharmacogé-
nétique. De surcroit, des variations génétiques liées a 'appartenance
ethnique peuvent avoir une incidence sur les réactions des patients.
Pour assurer un acces siir et efficace aux médicaments, il pourrait
donc étre nécessaire d’inclure dans les essais cliniques des groupes
ethniques différents : pour I’heure, la plupart des participants aux
essais sont de type caucasien (OCDE, a paraitre).

*  Mode de vie — On ne connait pas suffisamment les liens qui unis-
sent le patrimoine génétique et le mode de vie (exercice physique,
régime alimentaire, consommation d’alcool et de tabac, par exemple)
et qui peuvent avoir une incidence sur la réponse des individus aux
médicaments.

LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2030 : QUEL PROGRAMME D’ACTION ? — ISBN 978-92-64-05689-3 © OECD 2009



134 - 4. LA BIOECONOMIE A L"HORIZON 2015

Compte tenu de la trés grande variété des défis auxquels est confrontée
la pharmacogénétique, et de la moindre visibilité d’un certain nombre de
composantes encore en développement comme les outils de diagnostic, il
est impossible d’estimer le nombre de produits pharmacogénétiques suscep-
tibles d’atteindre le marché d’ici 2015. Les interactions entre les évolutions
technologiques, les politiques de réglementation et les modeles économiques
détermineront la trajectoire future de ces technologies. Toutefois, quelques
observations générales peuvent étre formulées.

Un nombre croissant de médicaments spécialement adaptés a des groupes
de sujets qui partagent des caractéristiques génétiques spécifiques est suscep-
tible d’arriver sur le marché d’ici 2015 ; on s’attachera surtout a en améliorer
lefficacité et a en réduire les effets indésirables'’. Les inquiétudes suscitées
par le retrait trés médiatisé de certains médicaments (le Vioxx, par exemple)
devraient encourager les entreprises a utiliser la pharmacogénétique pour
développer ces médicaments de facon a en réduire au minimum les effets
indésirables graves. Une telle démarche permettrait d’éviter de coliteuses
procédures judiciaires ainsi que la perte de marchés a cause de médicaments
dangereux. La pharmacogénétique peut aussi servir a identifier les sous-
groupes de sujets répondeurs a un traitement. Des médicaments dont les essais
cliniques ont échoué peuvent ainsi &tre « sauvés » grace a I'identification de
sous-groupes de patients pour lesquels ils sont slrs et efficaces (DePalma,
2006)'". Toutefois, la méthode risque d’étre plus difficile et plus coliteuse que

I'identification des sous-groupes de sujets a haut risque d’EIM.

Aliments fonctionnels et nutraceutiques

Dans les pays de ’OCDE, le marché des aliments fonctionnels est limité
par l'existence de sources de composés, tels que les antioxydants ou les
huiles bénéfiques pour la santé, dont la mise en ceuvre est moins cofiteuse
que le recours aux biotechnologies pour doter des plantes alimentaires des
caracteres correspondants. Toutefois, plusieurs variétés cultivées porteuses
de caracteres qualitatifs devraient étre arrivées sur le marché en 2012-2015,
ce qui pourrait avoir une incidence sur le marché des aliments fonctionnels et
des nutraceutiques.

Le marché potentiel le plus vaste pour les aliments fonctionnels se trouve
dans les pays en développement ou I'alimentation se limite a quelques cultures
vivrieres de base. Dans ces conditions, les vari€tés améliorées de cultures de
base comme le riz ou le manioc sont économiquement rentables en termes
de santé (Pew Initiative, 2007), bien que les paysans pratiquant une agricul-
ture de subsistance risquent de ne pas avoir les moyens de se procurer des
semences améliorées d’un cofit plus élevé. Sous réserve d’un soutien adéquat
des autorités publiques en faveur du développement et de la diffusion de
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variétés nouvelles, plusieurs variétés améliorées de cultures de base enrichies
en provitamine A, vitamine E, folate, fer, calcium, ou a plus forte teneur en
protéines pourraient avoir atteint le marché en 2015.

En comparaison des aliments fonctionnels, les nutraceutiques offrent
beaucoup plus de débouchés commerciaux aux biotechnologies dans les pays
développés en raison des colits de développement et de réglementation plus
bas que pour les variétés alimentaires améliorées, et du prix élevé auquel les
compléments alimentaires peuvent &tre commercialisés.

Dispositifs médicaux

En 'absence de données, il est difficile de prévoir I'’évolution a I’horizon
2015 des dispositifs médicaux basés sur les biotechnologies. Toutefois, un cer-
tain nombre de systemes d’administration de médicaments et de biocapteurs
en cours de développement devraient étre commercialisés d’ici la.

Un nouveau systeme d’administration de médicaments consiste a implan-
ter des cellules autologues modifiées qui produisent des biomédicaments chez
le patient, ce qui évite les injections'?. Une autre innovation récente qui pour-
rait étre commercialisée en 2015 concerne un nanodispositif qui déclenche la
libération du médicament en cas de surexpression de protéines indésirables.

Le génie tissulaire est actuellement réglementé comme s’il s’agissait d’un
dispositif médical. La prochaine génération de produits du génie tissulaire
devrait consister en de simples matrices servant de support a des cellules
productrices d’insuline, qui elles aussi pourraient étre commercialisées avant
2015.

Le tableau 4.4 récapitule ’état actuel des biotechnologies dans le secteur
de la santé, leur évolution et leur utilisation possible a I’horizon 2015.
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Les applications des biotechnologies dans le secteur de I'industrie a
I’horizon 2015

On ne dispose pas de données solides concernant les biotechnologies
industrielles appliquées au développement de produits. L'état du secteur en
2015 ne peut étre estimé qu’a partir d’indicateurs généraux de l'innovation
portant sur les brevets, le capital-risque et I'investissement dans la R-D, ainsi
que sur la base d’études de cas sur des technologies particulieres. Ces indica-
teurs laissent prévoir une poursuite de I’expansion des biotechnologies indus-
trielles, mais on ne dispose d’aucun ensemble de données cohérentes pour
estimer la probabilité que telle ou telle biotechnologie soit commercialement
viable en 2015.

11 est encore plus difficile d’évaluer I'avenir des biotechnologies dans le
secteur de I'industrie que dans ceux de la santé ou de la production primaire
en raison de I'impact potentiel que peuvent avoir des évolutions imprévisibles.
Une des grandes inconnues de demain concerne le degré de développement
de la biologie synthétique, notamment du génie métabolique. Ces technolo-
gies pourraient changer radicalement les types de produits susceptibles d’étre
fabriqués a partir de cellules vivantes, en particulier dans les applications
industrielles en circuit fermé. Des restrictions réglementaires limiteront I'im-
pact de la biologie synthétique dans les secteurs de I'agriculture et de la santé
avant 2015. Une deuxieme inconnue est le rythme de développement des tech-
nologies concurrentes. Si, dans certaines régions, les bioraffineries pourraient
constituer des fournisseurs importants d’énergie a faible teneur en carbone,
dans d’autres, les énergies solaire, éolienne, houlomotrice, géothermique ou
nucléaire pourraient étre des sources plus respectueuses de I’'environnement
et moins coliteuses pour produire de I’énergie et des matériaux sans émission
nette de carbone. Une troisieme inconnue concerne les prix relatifs et la dis-
ponibilité du pétrole par rapport aux matieres premieres issues de la biomasse,
ce qui influera sur la viabilité commerciale des procédés biotechnologiques de
production par rapport aux procédés mettant en ceuvre le pétrole.

Indicateurs généraux de P'innovation

Les brevets de biotechnologies industrielles, le capital-risque et la R-D
du secteur privé sont autant d’indicateurs laissant prévoir une augmentation
rapide de l'investissement dans les biotechnologies industrielles, qui devrait
se poursuivre et déboucher sur I'arrivée de produits et de procédés nouveaux
sur le marché d’ici 2015. Outre les freins techniques, le principal obstacle qui
empéchera les biotechnologies industrielles de remplacer d’autres procédés
industriels sera les prix relatifs des produits de base comme le pétrole et les
matieres premieres issues de la biomasse.
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En moyenne, 500 brevets de biotechnologies industrielles ont été accordés
par I'USPTO (Office des brevets et des marques des Etats-Unis) entre 1975 et
1999. Ce chiffre a doublé, passant a plus de 1100 par an entre 2000 et 2006
(USITC, 2008).

Le capital-risque investi aux Etats-Unis dans les biotechnologies indus-
trielles est faible en comparaison de I'investissement total dans les biotechno-
logies. Toutefois, il a augmenté a un rythme accéléré, passant d’une moyenne
annuelle d’environ 85 millions USD entre 1999 et 2005 a 225 millions USD
en 2006 et 290 millions USD en 2007"3. En outre, au cours de cette méme
période, le nombre d’entreprises de biotechnologies industrielles qui ont béné-
ficié de capital-risque a régulierement augmenté, passant de moins de 5 par
an a la fin des années 90 a environ 10 par an de 2002 a 2006, avec un pic a
plus de 20 en 2007. L'investissement moyen de capital-risque par entreprise
a progressé, passant de moins de 2 millions USD en 1995 a environ 14 mil-
lions USD en 2007 (USITC, 2008). On constate des progressions analogues
de l'investissement de capital-risque dans les entreprises de « technologies
propres ». Si ce type d’investissement a diminué en 2008, il s’agit l1a proba-
blement d’un recul temporaire, compte tenu des possibilités qu’offrent les
biotechnologies industrielles pour s’attaquer aux préoccupations persistantes
suscitées par le changement climatique et I'indépendance énergétique.

Une enquéte menée aux Etats-Unis sur les entreprises du secteur des
produits chimiques issus de la biomasse liquide a recueilli des données sur
les investissements de R-D dans les biotechnologies industrielles entre 2004
et 2007. Comme il ressort du tableau 4.5, les dépenses de R-D consacrées aux
produits chimiques issus de la biomasse ont augmenté de 70.4 %, passant d’un
peu plus de 2 milliards USD en 2004 a 3.4 milliards USD en 2007. Le rythme
d’augmentation des personnels de R-D en équivalent temps plein, qui était de
30.3 %, a été plus lent que les dépenses de R-D, mais il correspond néanmoins
a un accroissement de plus de 1750 personnes employées a temps plein dans
la R-D.

Tableau 4.5. R-D sur les produits chimiques issus de la biomasse :
dépenses et effectifs des répondants a 'enquéte menée aux Etats-Unis,

2004-07
2004-07
2004 2005 2006 2007 (variation en%)
Dépenses 2014363 1953849 3425432 3432427 70.4
(1000 USD)
Effectifs en temps plein 5819 6386 7424 7584 30.3

Source : USITC, 2008.
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Ces augmentations récentes des dépenses et des effectifs de R-D, des
dépots de brevets et des investissements de capital-risque dans les biotechno-
logies industrielles laissent penser que le recours aux enzymes industrielles et
aux biotechnologies pour la production chimique va continuer de progresser
jusqu’en 2015. Cette progression sera particulierement sensible dans le secteur
des bioplastiques ou les nouvelles technologies ouvriront la voie a la pro-
duction de biopolymeres complexes (non biodégradables dans bien des cas).
D’autres domaines d’application de I'industrie, comme la bioprospection et les
services environnementaux, connaitront une croissance plus faible.

Production chimique

Malgré I'absence de chiffres fiables, on constate que le recours aux bio-
technologies pour la production chimique s’est développé ces dix dernicres
années et que cette tendance devrait se poursuivre sous I’effet de la hausse des
colts de I'énergie, de nouvelles l€gislations relatives aux produits chimiques
(REACH en Europe, par exemple), et de réglementations environnementales
de plus en plus strictes.

Le tableau 4.6 présente des estimations établies par I'USDA (2008)
concernant le pourcentage de la production chimique basée sur la biomasse
en 2005, 2010 et 2025. La part des produits issus de la biomasse dans I'en-
semble de la production chimique, qui était de moins de 2 % en 2005, devrait

Tableau 4.6. Valeur prévue de la production chimique mondiale : 2005, 2010 et 2025

milliards USD
2005 2010 2025

Valeurdes Partdes Valeur Valeurdes Partdes Valeur Valeurdes Partdes
Secteur Valeur produits  produits  totale  produits  produits  totale  produits produits
chimique totale issus de la issus de la issus de la issus de la issus de la issus de la

biomasse hiomasse biomasse biomasse biomasse  biomasse
Produit 475 0.9 0.2% 550 5-11 0.9-20% 857  50-86 5.8-10.0%
chimique de
base
Spécialité 375 5 1.3% 435 87-110 20.0-25.3% 679 300-340 44.2-50.1%
Chimie fine 100 15 15.0% 125  25-32 20.0-25.6% 195  88-98  451-50.3%
Polyméres 250 0.3 01% 290 15-30  5.2-10.3% 452 45-90  10.0-19.9%
Ensemble 1200 21.2 1.8% 1400 132183 9.4-131% 2183 483-614 22.1-28.1%
des produits
chimiques

Note : La valeur des molécules pharmaceutiques n’est pas prise en compte.

Source : USDA, 2008.
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s’accroitre pour s’établir entre 9 % et 13 % en 2010, et représenter environ un
quart de toute la production chimique en 2025. Les procédés biotechnolo-
giques devraient représenter environ la moitié de la production de produits
de chimie fine en 2025. En valeur, les spécialités chimiques représenteront
jusqu’a 60 % de la valeur totale de toute la production chimique issue de la
biomasse en 2025 (300 millions USD sur 483 millions USD). La part des
produits chimiques de base et des polymeres issus de la biomasse sera plus
petite mais elle augmentera pour les deux catégories de produits entre 2005
et 2025,

Une évaluation du financement et des objectifs actuels de la recherche
permet plusieurs prévisions concernant l'utilisation des biotechnologies indus-
trielles pour la production chimique a I’horizon 2015. Plusieurs nouveaux
biocatalyseurs et procédés avancés de fermentation seront mis au point, qui
seront plus rapides, moins colteux et plus polyvalents que les catalyseurs
chimiques comparables. De surcroit, on étudie actuellement la possibilité de
fabriquer, par génie métabolique, un certain nombre de produits chimiques'.
De nombreux procédés feront appel a des enzymes spéciales congues sur
mesure pour des procédés de fabrication et des conditions environnementales
spécifiques. Si I'ensemble de ces techniques sont susceptibles d’accroitre la
part des procédés biotechnologiques dans la production chimique et d’en per-
mettre I'utilisation pour un plus large éventail de produits, cet accroissement
exigera toutefois pour se concrétiser de réaliser de nouvelles avancées en
matiere de R-D et de réussir a passer a une fabrication a plus grande échelle.

Production de biomatériaux

Le développement de biomatériaux devrait continuer a connaitre une forte
croissance jusqu’en 2015, en particulier si les prix du pétrole restent supérieurs
aux niveaux antérieurs. De nombreux biomatériaux, comme les panneaux
isolants et les panneaux composites, peuvent étre fabriqués sans recourir aux
biotechnologies modernes. Le développement d’autres biomatériaux comme
les bioplastiques dépendra des avancées techniques des biotechnologies.

Le marché des biopolymeres — matériau constitutif de nombre de bio-
plastiques — est fortement tributaire des prix relatifs des matieres premieres
issues de la biomasse par rapport au pétrole, dont sont classiquement issus les
polymeres. La hausse récente des prix pétroliers a suscité un regain d’intérét
pour les biopolymeres, qui a toutefois été tempéré par la hausse correspon-
dante des prix du mais, source importante de biomasse pour ces produits.
Néanmoins, les préoccupations liées au maintien de prix soutenus pour les
matieres premieres d’origine agricole et pétrolicre devraient stimuler la R-D
dans les biopolymeres, en particulier ceux fabriqués a partir de déchets issus
de la biomasse ou de cultures non alimentaires.
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Drapres les estimations de 'USDA (2008), le potentiel maximum de rem-
placement des plastiques d’origine pétrochimique par les bioplastiques est de
33 %. Rares sont ceux qui considerent possible d’atteindre ce pourcentage a
breve échéance. Les estimations relatives a la production mondiale de biopo-
lymeres en 2010 ou 2011 varient entre environ 500 et 1500 tonnes, ou 0.2 %
et 0.6 % de la production attendue de tous les types de polymeres (Wolf et al.,
2005 ; European Bioplastics, 2008).

Des recherches soutenues sur les procédés avancés de fermentation devraient
étendre I’éventail de matieres plastiques susceptibles d’étre fabriquées a I'aide
des biotechnologies. Des progres rapides ont été réalisés précédemment,
certains polyesters passant en trois ans du stade de la recherche a celui de la
commercialisation'. La production de PVC a partir de bioéthanol constitue un
projet particulierement innovant.

Enzymes industrielles

Le marché des enzymes devrait connaitre une forte croissance jusqu’en 2015.
Aux seuls Etats-Unis, la demande devrait augmenter de 6 % par an pour s’établir
a 2.5 milliards USD en 2012, la croissance la plus rapide étant enregistrée dans
les secteurs des biocarburants, des molécules pharmaceutiques, et des pates
et papiers (Freedonia, 2008). D’apres les estimations de Reiss ef al. (2007), le
marché mondial des enzymes devrait croitre de 6.5 % par an, les ventes mon-
diales en 2015 s’élevant a 7.4 milliards USD. La R-D continuera a privilégier la
mise au point et la sélection d’enzymes et de procédés de production plus effi-
caces. Certains procédés de production industrielle devraient bénéficier d’une
réduction des coits et d'une diminution de leur empreinte écologique grace a une
baisse de la consommation d’énergie et a I’élimination de sous-produits nocifs.

Services environnementaux

Le recours aux biocapteurs pour la surveillance de I’état de I’environne-
ment progresse a un rythme lent en raison surtout de systemes réglementaires
qui favorisent 'analyse chimique validée par rapport aux méthodes nouvelles.
Certes les biocapteurs pourraient remplacer les analyses chimiques qui exi-
gent un prétraitement tres poussé et/ou une analyse cofiteuse, mais nombre
de parametres environnementaux peuvent se mesurer a I'aide de techniques
chimiques bon marché et largement acceptées.

Toutefois, les biocapteurs devraient étre de plus en plus souvent utilisés
de préférence aux méthodes classiques lorsqu’il est indispensable d’obtenir
rapidement des résultats (lutte contre le bioterrorisme, armes chimiques,
explosifs et eau potable, par exemple), ou lorsque cette technologie présente
un avantage concurrentiel comme pour la surveillance de la biodiversité. Rien
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ne laisse supposer une augmentation massive des investissements dans les
biocapteurs environnementaux, mais ces derniers pourraient cependant béné-
ficier des retombées des importants travaux de R-D sur les biocapteurs menés
en médecine et en bioslreté .

La biodépollution recele un formidable potentiel d’utilisation des biotech-
nologies modernes en particulier pour éliminer métaux lourds et substances
chimiques. Certes, dans certains cas, on pourra utiliser des souches sauvages
de microorganismes soigneusement sélectionnées, mais des organismes géné-
tiquement modifiés, spécialement adaptés aux conditions propres a chaque
site a dépolluer, devraient constituer des outils plus efficaces de biodépol-
lution. De tels organismes devront satisfaire a des exigences réglementaires
colteuses, mé€me s’ils ne sont utilisés que pour certains sites spécifiques. La
biodépollution a l'aide de microorganismes génétiquement modifiés a donc
peu de chances d’étre économiquement viable sans des aides publiques ou une
modification des prescriptions réglementaires. Une autre solution consiste a
développer des microorganismes sur mesure en faisant appel au génie méta-
bolique qui est moins strictement réglementé.

Extraction de ressources naturelles

On ne dispose pas de données cohérentes concernant les investissements
de R-D ou le chiffre d’affaires actuel ou futur li€ a I'utilisation des biotech-
nologies pour I'extraction de ressources naturelles. La forte demande de res-
sources enregistrée récemment pourrait stimuler la recherche en vue de mettre
au point des microorganismes capables de contribuer a I'extraction de métaux
précieux comme l'or ou le cuivre contenus dans des minerais, ou a la récu-
pération assistée du pétrole. Le recours aux biotechnologies pour I’extraction
de ressources est confronté aux mémes problemes que pour la biodépollution,
notamment le besoin de microorganismes sur mesure, adaptés a des environ-
nements particuliers, et des cofits réglementaires élevés pour la dissémination
volontaire d’organismes génétiquement modifiés.

Bioraffineries

De nouvelles avancées technologiques associées a des investissements
privés et publics dans des unités de démonstration et des unités pilotes de bio-
raffinage pourraient conduire a de nouveaux types de bioraffineries en 2015,
notamment des bioraffineries de produits lignocellulosiques et des bioraffine-
ries capables de mettre en ceuvre plusieurs catégories de biomasse. La viabilité
commerciale pourrait &tre améliorée par des modes nouveaux et polyvalents
de valorisation des sous-produits du bioraffinage, tels que de nouveaux pro-
cédés permettant de convertir la glycérine, sous-produit de la fabrication de
biocarburant, en biopolymere.
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Biocarburants a I’horizon 2015

Entre 2000 et 2007, la production de biocarburants a connu un essor spec-
taculaire. Cette montée en puissance est le fait surtout de la production d’étha-
nol qui a triplé pour s’établir a 52 milliards de litres, et de celle de biogazole
qui a été multipliée par 11, atteignant 11 milliards de litres (OCDE-FAQO,
2008). Comme il ressort du graphique 4.4, la production de biocarburants
devrait continuer a augmenter rapidement pour atteindre en 2017 des niveaux
plus de deux fois supérieurs a ceux de 2007.

Graphique 4.4. Production mondiale d’éthanol et de biogazole :
projections a I’horizon 2017
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Source : Les auteurs, a partir de OCDE-FAO, 2008.

Etant donné I'ambition des objectifs de production et le spectre de la
persistance d’un niveau élevé des prix de I’énergie, la R-D dans le domaine
des biocarburants devrait s’intensifier. Elle devrait déboucher sur de nou-
velles matieres premieres agricoles et sur de nouvelles enzymes permettant
d’accroitre la capacité de production, de réduire les besoins en biomasse et en
intrants énergétiques, et d’abaisser les colits de mise en ceuvre de la biomasse
cellulosique.
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Variétés végétales pour la production de biocarburants

Le débat sur I'utilisation des cultures alimentaires et des terres agricoles
pour la production de biocarburants et celui sur les avantages environnemen-
taux de carburants produits a partir de mais, de blé et de soja pourraient étre a
lorigine de transformations en profondeur de la production de biocarburants.
Le résultat le plus probable est une réorientation plus rapide que prévu des
priorités de recherche vers les cultures non alimentaires comme les grami-
nées et les especes d’arbres pouvant étre cultivées sur des terres impropres a
l'agriculture.

Des variétés transgéniques d’eucalyptus et de pin, a faible teneur en
lignine, dotées de propriétés améliorées pour la production de bioéthanol
cellulosique, pourraient étre disponibles en 2015, mais il est plus probable
qu’elles ne soient qu'ultérieurement. La plupart des recherches sur les grami-
nées spécialement adaptées a la production de biocarburants en sont encore
au stade du laboratoire ou de la serre, mais le nombre d’essais au champ de
ce type de graminées a faible teneur en lignine devrait s’accroitre a breve
échéance. Certaines variétés transgéniques de graminées pourraient Etre
commercialisées d’ici 2015 pour la production de biocarburants, sous réserve
qu’elles soient conformes aux exigences réglementaires environnementales.

Procédés industriels pour la production de biocarburants

Les procédés industriels pour la production de biogazole et de bioétha-
nol a partir de la canne a sucre ou de 'amidon ne devraient pas connaitre de
mutation technologique majeure d’ici 2015. La recherche sur I'utilisation des
lipases pour la production de biogazole est en cours, mais la production basée
sur la transestérification pourrait offrir une meilleure efficacité économique
en 2015. Le bioéthanol issu d’amidon de mais ou de blé nécessite un prétrai-
tement de I'amidon (qui consiste généralement a le porter a ébullition) avant
de le convertir en sucres a 'aide d’amylases. De nouveaux types d’amylases
permettant de convertir 'amidon en sucre ont été testés dans plusieurs unités
de production en vraie grandeur. La suppression du prétraitement permettrait
d’économiser du temps et de I'argent et améliorerait le rendement énergétique
du bioéthanol issu d’amidon.

La recherche progresse en ce qui concerne les enzymes améliorées
servant a convertir la biomasse lignocellulosique en sucres. Ces enzymes
devraient permettre de réduire les cofits et les délais de production d’éthanol
lignocellulosique. Si une meilleure efficacité économique est a prévoir, il est
impossible en revanche de déterminer si cela suffira a rendre I’éthanol cellulo-
sique commercialement viable a grande échelle d’ici 2015. Des progres rapides
pourraient toutefois apaiser voire éliminer certaines préoccupations d’environ-
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nement et de sécurité alimentaire associées a la production de biocarburants
(OCDE, 2008).

Le développement de biocarburants a forte teneur énergétique, essentielle-
ment produits par voie microbienne, est devenu un axe majeur de la recherche
actuelle. Ces carburants, parmi lesquels figurent les alcools, les alcanes
(méthane, propane, octane, par exemple) et les éthers, pourraient étre produits
par cette voie et offrir ainsi des avantages notables par rapport a I’éthanol et
au biogazole du fait de leur forte teneur énergétique et de leur faible solubilité
dans 'eau. Cette derniere propriété faciliterait leur transport par conduites.
Plusieurs projets de R-D menés par de grandes entreprises industrielles, de
petits acteurs innovants, ou les deux a la fois augurent bien de leur avenir.
Certains carburants produits par voie microbienne pourraient arriver sur le
marché des 2010 (Amyris, s.d.). D’autres comme le biogazole produit a partir
d’algues ne devraient pas étre commercialisés en 2015, mais pourraient avoir
atteint le stade de I'unité pilote. Le biohydrogene a peu de chances d’étre un
carburant viable d’ici 2015 en raison des nombreux problemes qui lui sont
associés, notamment le colit des infrastructures nécessaires. Méme si ces
problemes sont surmontés, le biohydrogeéne sera en concurrence avec d’autres
méthodes de production d’hydrogéne comme I’électrolyse de I'eau.

Le tableau 4.7 récapitule I'état actuel des biotechnologies industrielles,
leur évolution et leur utilisation possible a I’horizon 2015.
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La bioéconomie en 2015

Les développements technologiques attendus d’ici 2015 augmenteront le
nombre des applications biotechnologiques économiquement compétitives et
renforceront ainsi la bioéconomie. Des plates-formes technologiques de plus
en plus puissantes et de moins en moins coliteuses continueront d’étre utili-
sées dans toutes les applications des biotechnologies. Elles concerneront des
domaines en évolution rapide tels que la bioinformatique, le génie métabolique
et la biologie synthétique.

Les nouvelles applications contribueront a accroitre fortement le recours
aux biotechnologies. Beaucoup plus de produits feront appel aux connais-
sances et aux techniques biologiques. En 2015, presque toutes les molécules
pharmaceutiques, de méme que la plupart des nouvelles variétés de grandes
cultures, seront développées a partir des biotechnologies. Les procédés bio-
technologiques serviront a produire un pourcentage croissant de produits
chimiques et de plastiques.

La chaine d’approvisionnement reliant I’agriculture et I'industrie sera plus
solide. De nouvelles cultures présentant des caracteres qualitatifs adaptés aux
besoins des bioraffineries réduiront les cotits de production des biocarburants
et des produits biochimiques. Les variétés de soja et de mais seront modi-
fiées afin d’accroitre leur teneur en huile et en amidon pour la production
de biocarburants. Dans le méme temps, de nouveaux procédés industriels
amélioreront le rendement énergétique et diminueront le taux de déchets.
Les biotechnologies médicales suivront probablement leur propre trajectoire,
mais les biotechnologies industrielles fourniront beaucoup de précurseurs de
médicaments, et certains produits biopharmaceutiques seront probablement
issus de plantes transgéniques.

L'intensité des liens entre applications dépendra du rythme de 1’évolution
technologique. Ainsi, si la biologie synthétique se développe plus vite que
prévu, les liens entre biotechnologies industrielles et médicales pourraient
s’intensifier, des microorganismes pouvant servir a produire des médicaments
difficiles a obtenir par synthese chimique. Inversement, le développement
rapide de la biologie synthétique pourrait freiner I'intégration entre la produc-
tion primaire et I'industrie. Des produits issus de la biomasse et de nouveaux
produits qu’il était impossible de fabriquer auparavant a I'aide des biotechno-
logies pourraient étre obtenus grace a des microorganismes nouveaux ou issus
du génie métabolique.

A T’exception possible des biotechnologies agricoles, beaucoup des avan-
tages socioéconomiques les plus utiles de la bioéconomie resteront difficiles
a appréhender, sauf s’il se produit des percées technologiques majeures.
La santé progressera, mais les progres seront tres probablement davantage
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évolutifs que révolutionnaires. La production industrielle exercera moins de
pressions sur ’'environnement, mais on n’enregistrera pas d’avancée décisive
vers un futur écologiquement viable. En agriculture, de nouvelles variétés de
cultures sur le point d’étre commercialisées pourraient stimuler la production
agricole en augmentant les rendements, en diminuant les besoins d’eau et d’en-
grais et en permettant la mise en culture de terres auparavant non arables, et
ceci alors que la croissance de la population et de la demande et les conditions
environnementales mettent les systeémes actuels a I'épreuve.

Les développements technologiques ne sont que I'un des facteurs qui
influeront sur 'utilité des biotechnologies et 'avenir de la bioéconomie. 11 faut
développer et financer la R-D biotechnologique de facon qu’elle puisse débou-
cher sur des procédés et des produits économiquement viables. Or la R-D est
tributaire de I'organisation des marchés et du commerce, de la répartition de
la propriété intellectuelle et de la recherche, de la formation des ressources
humaines ainsi que de la distribution et de la vente des produits. Ces facteurs,
qui sont étudiés dans les deux chapitres suivants, joueront donc un role déter-
minant pour I'avenir de labioéconomie.

LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2030 : QUEL PROGRAMME D’ACTION ? — ISBN 978-92-64-05689-3 © OECD 2009



152 - 4. LA BIOECONOMIE A L’HORIZON 2015

Notes

1. Pour expliciter le contexte de ces développements, certains aspects évoqués dans
le chapitre 3 concernant les biotechnologies sont rappelés dans le présent chapitre.

2. Du fait de différences de rendements a 'intérieur d’un pays et entre les pays, la
part des cultures transgéniques dans la superficie mondiale cultivée ne représente
qu’une mesure approximative de la part de cultures transgéniques dans la produc-
tion totale exprimée en tonnes.

3. Les FlashKits constituent une exception : mis au point par I'entreprise Agdia, ces
outils basés sur le test ELISA peuvent étre utilisés au champ pour détecter diffé-
rents types de virus et de bactéries.

4. Le projet « Diag Chip » de la CE vise a mettre au point une puce a ADN capable
de détecter 275 agents pathogenes (directive de I'UE — 77/93/CEE).

5. Il s’écoule en moyenne 7.5 ans entre le premier essai clinique et ’autorisation de
mise sur le marché (AMM) d’un médicament (DiMasi, Hansen et Grabowski,
2003). Par conséquent, la plupart des médicaments dont les essais cliniques ont
débuté en 2007 pourraient ne pas arriver sur le marché ou n’y arriver qu'en 2015.
Les résultats des essais cliniques ne permettent pas de prévoir le taux de succes
en matiere d’obtention de TAMM apres 2015 car la plupart des futurs candidats-
médicaments n’auront pas atteint la premiere phase des essais cliniques.

6. Il se peut que cette estimation de la part de toutes les nouvelles NEM de type
biopharmaceutique soit inférieure a celle figurant dans certaines autres études.
Cet écart s’explique vraisemblablement par la définition de ce qu’on désigne par
produits biopharmaceutiques. Dans la présente estimation, les NEM a petites
molécules sont exclues, car les auteurs ont utilisé la définition des produits bio-
pharmaceutiques et des thérapies expérimentales donnée au chapitre 3.

7. Une analyse identique menée par les auteurs a partir des données issues de la
revue Prescrire (annexe 3.A3) constate une tendance analogue.

8. En 2005, 1a FDA a publié des principes directeurs sur les types d’informations
génomiques qu’elle exigerait (FDA, 2005) et en 2006, la FDA et TEMEA sont
convenues d’une procédure d’information conjointe pour les soumissions volon-
taires de données génomiques (EMEA, 2006). En février 2007, Santé Canada a
aussi publié une ligne directrice sur la présentation de I'information pharmacogé-
nétique (Santé Canada, 2007).
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9. Une étude indiquant que la pharmacogénétique ne réduira pas le chiffre d’affaires
estime que la valeur actualisée nette d’'un médicament issu de la pharmacogéné-
tique est supérieure d’environ 85 millions USD a celle d’'un médicament classique
(Research and Markets, 2006).

10.  Entretien des auteurs avec Angela Flannery de AstraZeneca, 29 octobre 2007.

I1.  C’est cette démarche qui a permis a Genentech d’obtenir une autorisation de mise
sur le marché pour I’Herceptin, mais la méthode n’est pas toujours couronnée
de succes. Le laboratoire pharmaceutique AstraZeneca I’a ainsi adoptée pour
« sauver » Iressa, son candidat-médicament contre le cancer du poumon, mais il
n’y est pas parvenu.

12. Voir in-Pharmatechnologist.com, 2007.

13.  Linvestissement annuel total de capital-risque aux Etats-Unis dans le secteur
des biotechnologies s’est élevé a 9526 millions USD entre 2001 et 2003 (OCDE,
2006), dont la quasi-totalité a été investi probablement dans les biotechnologies
médicales.

14.  D’apres les estimations d’une étude antérieure de Festel et al. (2004), la part des
biotechnologies dans I'ensemble des ventes de produits chimiques industriels pas-
serait de 2.5 % en 2001 a environ 19 % en 2010, ce qui est supérieur a I’estimation
de 'USDA qui donne une part maximale pour les biotechnologies de 13.1 % en
2010. Laccroissement relatif le plus important interviendrait pour les produits
chimiques fins dont la part des produits issus de la biomasse passerait de 16 % en
2001 a 60 % en 2010 (contre une part maximale estimée par 'USDA a 25.6 %).
S’agissant de la contribution des bioprocédés a la fabrication de spécialités
chimiques, cette étude était moins optimiste que 'USDA puisqu’elle estimait que
cette part croitrait de 2% en 2001 a 20 % en 2010. En comparaison, I’estimation
maximale de 'USDA était de 25.3 %.

15.  L’USDA (2008) identifie, par exemple, ’acide succinique et le propanediol comme
candidats possibles.

16.  C’est ainsi que la production de polyhydroxyalkanoates (PHA) a partir de la
biomasse devrait débuter fin 2008, alors que ces biopolymeres étaient encore en
développement en 2005 (European Bioplastics, 2008).
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