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INTRODUCTION

Un mouvement sans précédent est en marche pour promouvoir de nouvelles
techniques de modification génétique, collectivement désignées par le terme
« édition du génome », et dont la plus connue est la méthode CRISPR/Cas. L'industrie
des biotechnologies agricoles affirme que ces techniques peuvent apporter des
solutions a nos problémes en matiére d'alimentation et d’agriculture, y compris aux
défis posés par le changement climatique, les ravageurs et les maladies.

Nous avons examiné ces affirmations et il en ressort que celles-ci sont au mieux
trompeuses, quand elles ne sont pas complétement mensongéres. Chaque chapitre
du présent guide se concentre sur une affirmation spécifique et présente les éléments
qui prouvent que celle-ci est fausse.

Dans I'Union européenne, toutes ces affirmations sont énoncées dans l'intention
de remettre en question la réglementation actuelle concernant les OGM et d'en
exclure ceux obtenus par édition du génome. Cette réeglementation a été adoptée pour
protégerla santé publique et I'environnement et pour donner aux consommateurs et
aux agriculteurs le droit de savoir ce qu'ils mangent ou plantent dans leurs champs.

Il convient de noter que ceux souhaitant exclure I'édition du génome des réglements
relatifs aux OGM remettent aussi en question ces reéglements en ce qui concerne les
OGM plus anciens. lIs disent que les OGM sont sirs et bénéfiques et mettent en doute
I'utilité des évaluations de sécurité et des régles en matiére d'étiquetage.

Cependant, exclure I'édition du génome des reglements relatifs aux OGM - ou supprimer
ces reglements pour I'ensemble des OGM - serait un pas en arriére et un dangereux
affaiblissement des normes européennes en matiére de santé et d’environnement. En
effet, bon nombre des risques associés aux OGM de premiére génération sappliquent
encore aux OGM obtenus par édition du génome, ces derniers présentant également
de nouveaux risques plus spécifiques.

Méme s’il contient également des informations sur I'édition du génome chez les
animaux d'élevage, le présent guide se concentre essentiellement sur I'édition
des génomes végétaux, car c'est le domaine qui a le plus capté I'imagination des
producteurs d'OGM, des chercheurs et des médias du monde entier.

I démontre que, de maniere colteuse et potentiellement dangereuse, I'édition
du génome détourne le regard des véritables solutions aux défis de I'industrie
agroalimentaire. Ces solutions seront mentionnées tout au long du présent ouvrage,
mais feront I'objet d'une attention particuliére dans le dernier chapitre.



Résumeé

L'industrie des biotechnologies agricoles et les
groupes affiliés font tout pour promouvoir
l'utilisation de nouvelles techniques de
modification génétique, regroupées sous
l'appellation « édition du génome »

dans l'agroalimentaire. La technique

qui a le plus captivé I'imagination

de l'industrie et de ses partisans

est la technique d’édition du

génome CRISPR/Cas.

L'industrie utilise I'édition

du génome pour manipuler

les génomes des cultures et

du bétail afin de leur conférer

de nouveaux traits. Elle propage
diverses affirmations pour vanter les
mérites de ces techniques. Elle
prétend, par exemple, que
I'édition du génome est

précise, stire et tellement

bien maitrisée qu'elle

produit uniquement les

résultats prévus. Elle

affirme aussi que I'édition

du génome est plus facilement
accessible et plus rapide que la
sélection conventionnelle et
qu’elle nous donne les outils pour
répondre aux défis du changement
climatique et de la dégradation de
I'environnement.

Cependant, aucune de ces

allégations ne survit a un

examen minutieux, comme

en témoignent les éléments

de preuve présentés dans ce guide. Toutes ces
affirmations sont fausses ou trompeuses.

Leur seule finalité est de faire en sorte que ces
techniques soient exemptées des obligations de
la réglementation de I'UE relative aux OGM.
Autrement dit, l'industrie voudrait que les
produits issus de ces techniques ne soient pas

soumis

aux tests de sécurité, aux

régles de tracabilité, ni aux

obligations relatives a 'étiquetage
des OGM. Les pays de I'UE n’auraient pas
non plus le droit d'interdire leur culture. En
conséquence, ces OGM termineraient dans nos
champs et dans nos assiettes sans avoir subi
aucun test et sans étiquetage. Les agriculteurs
et les entreprises agroalimentaires — y compris
ceux de la filiere biologique — n’auraient aucun
moyen de les éviter.



Ce jeu de dupes commence par la terminologie
utilisée pour décrire ces techniques.
Contrairement a ce que prétend l'industrie, les
techniques d’édition du génome ne sont pas
des techniques de sélection, mais de nouvelles
techniques de modification génétique, dont
certaines méthodes sont communes avec les
techniques classiques.

Ces techniques ne sont ni
précises ni controlées, pas
plus que leurs résultats ne
sont prévisibles. En plus des
modifications génétiques
attendues, 'édition du
génome provoque de
nombreuses modifications
non-intentionnelles ainsi que
des erreurs génétiques. Il peut
s’agir de l'ajout involontaire
d’ADN étranger, ou méme

de génes entiers provenant
d’'autres espeéces, dans le
génome des organismes édités,
méme lorsque I'intention est
justement d'éviter que cela
n'arrive.

Les effets de ces modifications sur la
composition des cultures, des denrées
alimentaires et des animaux, ainsi que leurs
conséquences pour la santé et
I'environnement, n'ont pas

encore fait l'objet d’études

et restent inconnus. Dans

les cultures alimentaires, cela

peut se traduire par la production
inattendue de toxines et d'allergénes
ou par la modification des niveaux de
toxines et d’allergénes existants.

L'industrie affirme que les modifications
induites par I'édition du génome dans les
cultures et le bétail sont minimes et semblables
a celles qui pourraient survenir dans la

nature.

Mais cette allégation a été contredite par
les surprises inquiétantes qui ont déja été
mises en lumiére. Par exemple, la société
qui a développé du bétail génétiquement
dépourvu de cornes a d'abord prétendu
que ses animaux édités ne présentaient
aucune modification non-
intentionnelle. Cependant,

les autorités de controle étasuniennes ont
découvert que le bétail contenait de TADN
bactérien et des génes étrangers conférant une
résistance aux antibiotiques.

Par ailleurs, une étude sur des plants de riz a

révélé que 'édition du génome CRISPR avait

provoqué un grand nombre de mutations
accidentelles, aussi bien sur le
site d’édition ciblé qu'a d’autres
endroits du génome. Les
chercheurs qui ont fait cette
découverte ont alerté sur le fait
que les résultats de I'édition
du génome par CRISPR sur le
riz n’étaient « pas aussi précis
qu'escompté ». IIs ont souligné
la nécessité de « procéder a
une caractérisation et a un
criblage moléculaire précoce et
rigoureux avant de faire passer
le systtme CRISPR/Cas9 du
laboratoire au terrain » — ce
que les obtenteurs ne font
généralement pas.



Compte

tenu
I'imprécision
aux techniques

de
inhérente
d’édition du génome

et de la difficulté de produire des plantes ou des
animaux présentant les résultats attendus, les
affirmations selon lesquelles I'édition du génome
pourrait induire des traits intéressants plus
rapidement que la sélection conventionnelle

sont extrémement
discutables. Méme

en omettant le délai
nécessaire pour obtenir
l'approbation des
autorités de controle,
il est peu probable que
le temps requis pour
commercialiser des
cultures génétiquement
éditées soit beaucoup
plus court que ce qui
se fait avec la sélection
conventionnelle. Par
ailleurs, I'obtention

de traits intéressants
dans les cultures ou

les animaux n’est

pas qu'une question

de rapidité : il s'agit
d'utiliser les outils

les plus appropriés

et les techniques de
modification génétique

Lindustrie exerce
une forme de
chantage émotionnel
pour convaincre

les responsables

politiques de
I'impératif

moral d’accepter

les nouvelles

programmes de sélection financés par des fonds
publics a été réfutée par le fait que la technologie
est déja détenue et controlée par un nombre
restreint de grandes sociétés, a la téte desquelles
on trouve Corteva et Monsanto/Bayer. Si les
licences d’évaluation et de recherche peuvent
étre obtenues gratuitement ou pour un cott
trés réduit, les licences commerciales et les
redevances liées aux ventes des produits restent
tellement cotiteuses que seules les grandes
multinationales peuvent y accéder. Les produits
génétiquement édités sont également brevetés.
Pour les cultures végétales, les brevets couvrent
les semences, les plants et, souvent, les récoltes,
ce qui souléve des questions en ce qui concerne
lI'indépendance de 'approvisionnement
alimentaire, l'autonomie des agriculteurs et la
perte de souveraineté alimentaire.

L'industrie exerce une
forme de chantage
émotionnel pour
convaincre les
responsables politiques

de l'impératif moral
d'accepter les nouvelles
technologies de
modification génétique. La
promesse faite est que ces
technologies permettront
le développement de
cultures nécessitant
moins de pesticides et
qu’elles seront adaptées au
changement climatique.

technologies de Cevend A
ependant, les mémes
modific at ion promesses avaient déja
s s été faites concernant les
genethue. cultures OGM de premiére

ne sont pas suffisamment efficaces.

Malgré des années de recherches et des régimes
réglementaires plus que favorables dans certains
pays, seulement trois produits génétiquement
édités ont pu étre commercialisés et seul un

sur les trois a été obtenu au moyen de loutil
CRISPR/Cas dont on fait tant d’éloges.

L’affirmation selon laquelle I'édition du
génome, et en particulier CRISPR/Cas,
rendra l'innovation agricole accessible a des

génération et n'ont pas été

tenues. Il est peu probable
que les nouvelles techniques de modification
génétique réussissent la ot les techniques plus



anciennes ont échoué, car les caractéristiques
souhaitables, comme la résistance aux ravageurs
et aux maladies ou I'adaptation aux changements
climatiques, sont des caractéres génétiques
complexes qui ne peuvent étre obtenus en
manipulant un ou quelques génes.

La sélection conventionnelle, en revanche,
continue de prouver son efficacité a ce niveau et
dépasse de loin les techniques de modification
génétique.

Se concentrer

uniquement

sur la génétique

pour résoudre les

problémes agricoles

ne servira a rien ;

cest d'une approche

systémique compléete

dont nous avons

besoin. Celle-ci supposerait une transition
massive vers des systémes de production
agroécologiques ayant fait leurs preuves et
recourant a des méthodes a faible niveau
d’intrants, régénératrices et réellement durables.
Ces méthodes existent déja et ont seulement
besoin d'un soutien adéquat pour pouvoir se
déployer plus largement.

L’édition du génome est une diversion cotteuse
de ces solutions systémiques. Son exclusion de
la réglementation de I'UE relative aux OGM
ouvrirait la porte 4 une expérimentation
douteuse aux conséquences inconnues pour
les citoyens, les animaux et I'environnement.
Elle priverait également les consommateurs, les
agriculteurs et les éleveurs européens du droit
de savoir ou se trouvent ces OGM et freinerait
la progression
d’approches plus
naturelles, comme
l'agriculture biologique
et lagroécologie.
Cela représenterait
non seulement un
affaiblissement
important des
protections mises en
place par I'UE dans le
domaine de la santé et de 'environnement, mais
compromettrait également la mise en ceuvre des
solutions durables qui ont déja démontré leur
capacité a répondre a nos défis alimentaires
et agricoles.



1. Lédition du
génome releve du
genie genetique, pas
de la sélection

myTHe *+

Les techniques d’édition du
génome sapparentent a de «
nouvelles techniques de sélection
», a une « sélection de précision

» Ou a une « innovation dans le
domaine de la sélection ».
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REALITE

D’un point de vue technique
et juridique, les techniques

d’édition du génome sont des
techniques de modification
génétique, et non des méthodes
de sélection.

L'industrie des biotechnologies agricoles et
ses lobbyistes qualifient souvent les nouvelles
techniques de modification génétique (MG),
et en particulier I'édition du génome, d'«
innovation dans le domaine de la sélection

», de « techniques de sélection de précision

» et de « nouvelles techniques de sélection
»1234 s évitent soigneusement d'utiliser les
termes « modification génétique » et « génie
génétique ». Corteva, 'entreprise qui controle
l'utilisation de I'édition du génome par
CRISPR dans les cultures végétales, prétend
méme que « les végétaux obtenus par la
technique CRISPR ne sont pas des OGM ».?



Les institutions européennes évitent également

les termes « modification génétique » et «
OGM ». Le Conseil des ministres a introduit le
terme de « nouvelles techniques génomiques
»%, repris ensuite par la Commission.” Cette
derniére parle également de « nouvelles
techniques de biotechnologie ».®

Le terme « sélection » semble étre employé
dans une tentative de donner une dimension
naturelle aux nouvelles techniques de génie
génétique pour amener l'opinion publique &
les accepter. Il pourrait également s’agir d'une
tentative de faire apparaitre contre-intuitive
et illogique la mise en ceuvre des réglements
relatifs aux OGM : si les produits obtenus
par édition du génome ne sont pas des OGM,
pourquoi devraient-ils étre soumis a ces
réglements ?

Cependant, les techniques d’édition du
génome n’ont rien a voir avec les méthodes

de sélection. D’un point de vue technique

et juridique, il s’agit de techniques de
modification génétique, qui produisent des
organismes génétiquement modifiés (OGM) et
relevent du champ d'application de la législation
européenne relative aux OGM, comme I'a
confirmé la Cour de justice de 'UE dans son
arrét de 2018.°1°

Le droit de 'UE définit
un OGM comme un
organisme « dont le
matériel génétique a été
modifié d'une maniére
qui ne seffectue pas
naturellement par
multiplication et/ou par
recombinaison naturelle
»! Cette formulation
décrit bien la maniere
dont sont produits aussi
bien les organismes
transgéniques de plus
ancienne génération
que les nouveaux OGM,
dont font partie les
végétaux obtenus par
édition du génome. La
modification génétique utilise des techniques
artificielles qui nécessitent une intervention
humaine directe sur le génome.

naturelle.

Le droit de I'UE définit
un OGM comme un
organisme dont le
matériel génétique a été
modifié d'une maniere
qui ne seffectue

pas naturellement

par multiplication

ou recombinaison

M

A contrario, les termes « multiplication et/
ou recombinaison naturelle » décrivent des
processus naturels utilisés dans le cadre de

la sélection conventionnelle, que ce soit en
rapport avec les végétaux ou les animaux.

La législation européenne relative aux OGM
prévoit des exemptions
pour certains OGM,
tels que ceux produits
al'aide d'une technique
vieille de plusieurs
décennies appelée
sélection de mutation
(également appelée
mutageneése aléatoire),
en les excluant de

ses exigences en
matiére d’autorisation,
de tracabilité et
d’étiquetage. La seule
condition est que ces
produits aient été
obtenus au moyen

de techniques dont

la sécurité est avérée
depuis longtemps.” Ce
qui n’est clairement pas le cas de I'édition du
génome.



COMMENT FONCTIONNE
LEDITION DU GENOME ?

Les anciens et les nouveaux OGM ont plus
en commun que ce que leurs défenseurs
essaient de nous faire croire. Sur les trois
étapes qui composent 1'édition du génome
— le transfert de génes, I’édition a propre-
ment parler, puis
la régénération des
pousses dans une
culture cellulaire
—, la premiére et

la derniere restent
essentiellement les
memes.

La premiere étape,
a savoir l'intégra-
tion de matériel
génétique étranger
dans les cellules
végétales (également appelée transformation
du matériel génétique), est habituellement
réalisée au moyen de petites molécules
d’ADN circulaire (plasmides), qui sont intro-
duites dans les cellules grace a une bactérie
du sol appelée Agrobacterium tumefaciens
ou a une méthode appelée bombardement

de particules. Les plasmides s’insérent alors
dans 'ADN de la cellule végétale.

En ce qui concerne I’étape de I’édition, la
majorité des utilisations de 1’édition du
génome supposent dans un premier temps
de couper 'ADN avec des enzymes, appelées
nucléases, qui sont censées agir uniquement
a des endroits spécifiques du génome d’une
cellule vivante. Ces utilisations de I’édition
du génome sont appelées procédés par « nu-
cléases site-spécifiques » ou tout simplement
« SDN » (acronyme anglais pour Site-Di-
rected Nuclease). Les procédés SDN provo-
quent une cassure double brin de ’ADN.

Les enzymes les plus fréquemment util-

isés pour réaliser cette coupure sont des

protéines de la famille Cas (pour la méthode

CRISPR) et de la famille Fokl (pour la méth-

ode TALEN et la technique par nucléases a
doigts de zinc)."?

Si la cassure initiale
peut étre ciblée a un
endroit spécifique du
génome, la « réparation
» qui en découle ne peut
pas étre controlée par
I'ingénieur généticien.

La coupure provo-
que un branle-bas
de combat dans la
cellule, car TADN
cassé est dangereux
pour l'organisme.
Aussi, la cellule
lance un processus
pour réparer '’ADN
double-brin cassé.
Si la cassure initiale
peut étre ciblée a un
endroit spécifique du génome, la « répara-
tion » qui en découle dépend de mécanismes
naturels de la cellule et ne peut pas étre
controlée par I'ingénieur généticien.

La réparation n’est pas toujours propre ou
précise, et peut donc provoquer un « chaos
chromosomique » dans le génome, pour citer
le titre d'un commentaire concernant des
études sur I’édition du génome par CRISPR/
Cas dans des embryons humains."?

Le résultat de la réparation est appelé « édi-

tion ». Les chercheurs doivent choisir parmi
de nombreux organismes édités pour obtenir
celui qu’ils désirent."



Les procédés SDN peuvent étre répartis en trois catégories : SDN-1, SDN-2 et SDN-3."* Ceux-ci

peuvent étre définis comme suit :

» SDN-1 renvoie a l'inhibition
de la fonction d'un géne
(également appelée « knock-
out »). La réparation de la
cassure double-brin de TADN
provoque soit une délétion
(suppression) d’'une partie du
gene, soit I'insertion d'unités de
bases ' ADN supplémentaires,
qui proviennent du génome

de l'organisme édité. Cela
perturbe la séquence du gene et
empéche son fonctionnement
normal.

» SDN-2 renvoie a I'altération
du gene. Bien que la cassure
soit réparée par la cellule,

une matrice de réparation
complémentaire a la région

de la cassure est introduite,
que la cellule utilise pour
effectuer la réparation. La
matrice contient un ou
plusieurs changements d'unité
de base dans la séquence
d’ADN, que le mécanisme

de réparation integre dans le
matériel génétique de la plante,
provoquant ainsi une mutation
du gene cible. Le géne muté
donnera alors naissance a une
protéine modifiée, avec un
fonctionnement modifié.

+ SDN-3 renvoie a l'insertion
de geéne. La cassure d’ADN est
accompagnée d'une matrice
contenant un géne ou une
autre séquence de matériel
génétique. Le processus
naturel de réparation de la
cellule utilise cette matrice
pour réparer la cassure, ce

qui donne lieu a I'insertion de
nouveau matériel génétique
(ADN étranger, susceptible

de comprendre un nouveau
géne entier). L'objectif est de
conférer de nouvelles fonctions
et de nouvelles caractéristiques
a l'organisme.

Une autre technique d’édition du génome est la mutagenése dirigée par oligonucléotides
(ODM). Le procédé ODM ne provoque pas de cassure double-brin de '’ADN. En revanche, il
se fait via I'introduction de petits segments d’ADN ou d’ARN synthétique - appelés oli-
gonucléotides — dans les cellules. L'oligonucléotide interagit avec '’ADN de la cellule, dé-

clenchant les mécanismes de réparation de la cellule, qui vont modifier son ADN afin qu'’il

corresponde a celui de l'oligonucléotide.

Toutes ces techniques auront pour effet de modifier la biochimie de la plante — c’est 'objec-

tif de I’édition du génome — de facon a faire apparaitre de nouvelles caractéristiques.

Bien que la sélection conventionnelle ou par modification génétique résultent toutes deux

dans la création de nouvelles variétés, il s’agit de deux méthodes distinctes, qui ne sont pas

interchangeables. L'édition du génome est clairement une technique de modification génétique, ce

que n'est pas la sélection conventionnelle, quels que soient les efforts déployés par I'industrie

des biotechnologies agricoles pour estomper les frontieres entre les deux.
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2. Lédition du genome
n'‘est pas préecise et
provoque des erreurs
genétiques impreévisibles

MyTHE T+

Les outils d’édition du
génome tels que CRISPR/
Cas introduisent les
modifications dans le
génome de maniere précise
et controlée, avec des
résultats prévisibles.

L'industrie des biotechnologies agricoles et

ses alliés prétendent que les outils d'édition du
génome tels que CRISPR/Cas introduisent les
modifications dans le génome de fagon précise
et controlée.'*? Certains affirment méme
pouvoir introduire uniquement les changements
spécifiques attendus et rien d'autre.** Ils
estiment que les produits de I'édition du génome
devraient dés lors étre exclus de 'encadrement
réglementaire appliqué aux OGM transgéniques
de plus ancienne génération,** pour lesquels
(dans la plupart des cas) de 'ADN d’autres
espeéces est introduit dans une partie du génome
qui ne peut pas étre déterminée a 'avance.
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REALITE

Non seulement I’édition

du génome n'est pas
précise, mais elle provoque
de nombreuses erreurs
génétiques, avec des
résultats imprévisibles,

en plus des modifications
génétiques attendues.

Cependant,
ces alléga tions
ne tiennent pas face
a un examen minutieux.
Un nombre croissant d’études scientifiques

sur les cellules humaines, animales et végétales
montrent que I'édition du génome n’est pas
précise et provoque de nombreuses erreurs
génétiques, également appelées mutations
non-intentionnelles (des dommages dans
I'ADN). Celles-ci se produisent aussi bien

dans les zones ciblées du génome (sur le site a
modifier souhaité) que dans d’autres zones (en
dehors du site ciblé). Ces mutations peuvent
prendre la forme de délétions, d'insertions ou de
réarrangements importants de 'ADN.*7#



Elles se produisent a différentes étapes du Méme les modifications attendues peuvent

processus, y compris a certaines étapes que entrainer des effets non-intentionnels
I'édition du génome partage avec des méthodes (effets « pléiotropiques ») dans 'organisme
de manipulation transgénique plus classiques, édité,'® puisque les geénes et leurs produits
telles que la culture cellulaire ou encore la (protéines ou ARN) agissent en réseau et

transformation via infection par Agrobacterium  non pas de facon isolée.
tumefaciens (qui consiste 2 utiliser cette bactérie

du sol pour insérer le matériel génétique étranger

dans 'ADN des cellules végétales).’

Meéme l'utilisation la plus simple de 'édition du génome (SDN-1,
dont l'objectif est d'inhiber la fonction d'un géne) peut provoqu-
er des mutations non souhaitées.'"'*!3 Ces mutations peuvent
entrainer la création de nouvelles séquences génétiques, qui el-
les-mémes vont produire de nouvelles protéines mutées, avec
des conséquences imprévisibles pour la santé des personnes
consommant 'organisme édité. Par ailleurs, des altérations

peuvent se produire

a d'autres endroits au

Les mutations non sein de Torganisme
tA dont le génome a été

souhziltees peuvent T,
entrainer la création

€Z les vegetaux, ces

Chez les végét

de nouvelles altérations peuvent
séquences génétiques, Provoduer des chang-

ements de compo-

qui elles-mémes sition, qui, comme
. certains scientifiques le
vont prOdUIre de soulignent, pourraient
nouvelles protéines ;;;fggg‘;gtgggﬁgg o
mains ou animaux qui les
mutées, avec des
Conséquences consommeraient.®*!

impréViSibleS pour la Les mutations non-intention-

nelles et leurs effets dans les

Santé deS personnes cellules végétales sont moins

étudiés que celles qui con-

consommant cernent les cellules humai-
’ . & P nes et animales. Mais,
1 Organlsme edlte' comme les mécanismes

d’édition du génome
et de réparation de 'ADN sont les mémes chez les ani-
maux et les végétaux, tout porte a croire que les muta-
tions non-intentionnelles observées dans les cellules
humaines et animales seront également présentes
dans les végétaux. Une étude récente sur des plants
de riz va également dans ce sens."
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Une étude portant sur différentes variétés
de riz a révélé que I'édition du génome avec
CRISPR entrainait un grand nombre de
mutations inattendues et indésirables, aussi
bien dans les

zones cibles

qu'en dehors.

Les chercheurs

voulaient tenter

d’améliorer le

rendement de

variétés de riz

déja tres produc-

tives en inhibant

la fonction d'un

géne spécifique

dans le cadre

d'un procédé

SDN-1 (disrup-

tion de géne)."

Leur objectif

était de réaliser

de petites insertions et délétions de séqu-
ences d ADN dans le génome. Cependant,
ce qu’ils ont obtenu était tres différent du
résultat souhaité. Dans de nombreux cas,
ils ont constaté d'importantes insertions et
délétions, ainsi que des réarrangements de
I'ADN, laissant planer la possibilité que la
fonction de genes autres que celui ciblé ait
été altérée.”

Quant a la hausse de rendement espérée, c'est
l'inverse qui a été observé : le rendement
avait baissé."” Ce résultat n’est pas surpre-
nant, dans la mesure ol le rendement est un

La plupart des études qui s'intéressent aux
mutations non-intentionnelles dans les végétaux
édités sous-estiment largement le nombre de
mutations découlant de I'édition du génome et de
ses processus associés, tels que la culture cellulaire
(culture de cellules ou de tissus végétaux dans un
milieu de croissance). Cette remarque s'applique
aussi bien aux études concluant que I'édition du
génome provoque de telles mutations en grand
nombre qu’a celles concluant qu’il y en ait peu,
voire pas.

caractére génétique complexe qui implique

de nombreuses, sinon toutes les familles de

génes de la plante. Par conséquent, altérer

la fonction d'un seul géne pour améliorer le
rendement peut
étre considéré
comme un exer-
cice futile.

Les chercheurs
ont alerté sur
le fait que les
résultats de 'édi-
tion du génome
par CRISPR sur
le riz n’étaient «
pas aussi précis
qu'escompté ».
IIs ont souligné
la nécessité de «
procéder a une
caractérisation
et a un cribla-
ge moléculaire précoce et rigoureux avant
de faire passer le systtme CRISPR/Cas9 du
laboratoire au terrain ».15 Les obtenteurs ne
le font généralement pas et, sils le font, les
résultats ne sont pas publiés.

Les chercheurs sont arrivés a la conclusion
qu’il était nécessaire et essentiel de « com-
prendre les incertitudes et les risques liés a
I'édition du génome avant d’élaborer une
politique mondiale concernant les nouvelles
biotechnologies »."°

La raison est que les auteurs de toutes ces études
utilisent des méthodes de détection inappropriées
— PCR a courts fragments et séquencage de
courtes séquences d ADN — pour rechercher les
mutations. Ils n’examinent que de courtes zones
d’ADN autour du site cible et sur des sites hors-
cible sélectionnés de maniere informatique.

Comme Kosicki et ses collegues 'ont constaté
dans le cadre d’'une étude sur les cellules
humaines, la PCR a courts fragments et

le séquencage de coutes séquences d ADN
peuvent passer a coté d'erreurs génétiques
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majeures, comme des délétions et des insertions
importantes ou des réarrangements complexes
de TADN.'" Les chercheurs ont conclu qu'une
combinaison de PCR a longs fragments et

de séquencage de longues séquences d ADN
était nécessaire pour détecter toute I'étendue
des effets mutagénes non-intentionnels.16

Les scientifiques de la FDA (Food and Drug
Administration) ont formulé la méme
recommandation en ce qui concerne l'édition du
génome dans les cellules animales.'®

Ce principe s'applique également aux végétaux,
puisque les mécanismes de I'édition du génome et

En septembre 2020, l'entreprise de
biotechnologie Cibus a affirmé que son « SU
Canola », une variété de colza tolérante aux
herbicides, n’était pas le fruit d'une édition du
génome, mais le résultat d'une mutation aléatoire
dans le cadre d’'un processus de culture cellulaire
— autrement dit,

une erreur dans

une boite de

Petri. Pendant de

nombreuses années,

la société avait

affirmé (y compris

aux organismes

de controle) que

le SU Canola avait

été obtenu grace

a une technique

d’« édition de

précision », appelée

mutagenese dirigée

par oligonucléotides (ODM).'*?*?! En fait,
I'ODM constitue le fondement de son modele
économique.”

De fait, de nombreux documents publics
indiquent que Cibus a utilisé I'édition du génome
dans le cadre du processus de développement

de son SU Canola.”?* Mais il s'est avéré que
l'oligonucléotide utilisé était censé produire une
autre modification génétique que celle qui S'est
finalement révélée conférer une tolérance aux
herbicides et que Cibus décrit dans sa demande
de brevet.”! Ainsi, l'outil de précision n’a pas
fonctionné comme prévu, ce qui a conduit Cibus
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le processus de réparation qui forme « 'édition »
sont les mémes chez les animaux et les végétaux.

Apreés avoir passé en revue les études
scientifiques existantes, Kawall et ses collegues
ont confirmé que la « grande majorité » des
études sur des plantes éditées génétiquement
utilisaient des méthodes de détection biaisées
pour détecter les erreurs génétiques et que
bon nombre de ces erreurs passaient des lors
inapercus. Les études concernant les animaux
édités génétiquement ne comprenaient quant
a elles aucune analyse poussée des erreurs
génétiques.®

a annoncer que la plante n’avait en fait pas été
obtenue par édition du génome.

Il semblerait que Cibus ait changé sa version
uniquement dans le but de contourner la
réglementation européenne en matiere 'OGM.
Le moment était
particulierement
bien choisi : peu
avant que Cibus
fasse sa déclaration,?
un rapport
scientifique a été
publié, annoncant le
développement de la
premiere méthode
de détection
accessible au public
pour le SU Canola.**
Cependant, en vertu
du droit de 'UE,
méme si la mutation spécifique qui confére une
tolérance aux herbicides n'était pas le résultat visé
par le processus d’édition ODM, le simple fait
que l'outil ODM ait été utilisé pour développer le
SU Canola fait de ce dernier un OGM. Puisque
le produit n’a pas obtenu d’autorisation de mise
sur le marché dans I'UE, sa présence dans les
importations européennes serait illégale.*

0

Cette histoire interroge quant a 'honnéteté et

la transparence de Cibus. Mais plus important
encore, elle montre que la précision et le controle
prétendument garantis par la technique d’édition
du génome ODM sont un leurre.



Des techniques de génie génétique de premiere
génération sont encore souvent utilisées

pour introduire les outils d’édition CRISPR
dans les cellules végétales. Des plasmides,

qui contiennent des génes codant 'outil
d’édition CRISPR/Cas, sont introduits dans

les cellules soit au moyen d’une infection

par Agrobacterium tumefaciens, soit par
bombardement

de particules.6

Par ailleurs, les
cellules végétales
sont développées
au moyen d’'une
culture cellulaire.
Ces trois processus
sont fortement
mutagénes.?

Les mutations
provoquées par
ces processus
viendront s'ajouter
aux mutations

non souhaitées provoquées par le processus de
réparation du géne (I'« édition » 2 proprement
parler).

Une étude réalisée par Tang et ses collegues

sur le riz édité par CRISPR met en lumiére la
nature mutagéne de ces processus. L'étude a
révélé que la culture cellulaire donnait lieu a de
nombreuses mutations hors-cible et I'infection
par Agrobacterium encore plus (environ 200
par plant). A titre de comparaison, les semences
collectées sur des plants de riz non modifiés

Une étude sur le riz

édité par CRISPR a
révélé que la culture
cellulaire donnait lieu a
de nombreuses mutations
hors-cible et encore

plus avec l'infection par
Agrobacterium.

génétiquement présentaient seulement 30 a 50
mutations spontanées par plant.’

Par conséquent, 'étude a révélé que le procédé
CRISPR, pris dans son ensemble, entrainait un
grand nombre de mutations hors-cibles, bien
plus que la sélection conventionnelle.
Paradoxalement, cette étude est souvent citée
pour vanter la précision de cet outil d’édition
génétique. Car
l'étude est arrivée
a la conclusion
que les outils
d’édition CRISPR
eux-memes
n’introduisaient
pas beaucoup de
mutations hors-
cibles dans TADN
des plantes.’
Cependant, cette
observation n’est
probablement

pas exacte, les
chercheurs ayant utilisé des méthodes de
criblages inappropriées (voir « Un criblage
insuffisant des mutations non-intentionnelles »
ci-dessus), au lieu de recourir a un séquencage
de longues séquences ¢ ADN. Par ailleurs, les
conclusions doivent étre considérées dans le
contexte global de cette étude sur le riz, qui a
révélé que l'édition du génome avec CRISPR
provoquait un grand nombre de mutations
non-intentionnelles, aussi bien dans les
segments cibles qu'en dehors."

Tous ces éléments prouvent que I'édition du génome n’est ni précise ni controlable, mais pourrait

par inadvertance induire des caractéristiques susceptibles de menacer la santé publique et

I'environnement.
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3. Lédition du
genome provogque des
modifications généetiques
différentes de celles qui se
produisent dans la nature

myTHE "+

Changes brought REALITE
about by gene editing

are the same as could
happen in nature or
mutation breeding.

Gene editing causes genetic
changes that are different
from those that happen

in nature or mutation
breeding and their

Les lobbyistes prétendent que les techniques consequences are poorly

d’édition du génome « créent généralement des underStOOd.
plantes qui pourraient également étre obtenues

en employant des méthodes de sélection plus
classiques »,! telles que la sélection de mutation, I'édition
ou qui pourraient découler de « processus
spontanés observables dans la nature ».?

du génome
est plus précise
que la sélection de mutation et que, puisque les

La sélection de mutation (également appelée plantes issues de cette sélection de mutation
mutagenése aléatoire) est une technique sont exemptées de la réglementation relative
vieille de plusieurs décennies dans laquelle aux OGM, les plantes éditées devraient I'étre
des semences sont exposées a des substances également.’

chimiques ou & des radiations pour induire des

mutations, avec 'espoir qu'une ou plusieurs Cependant, ces affirmations selon lesquelles
d’entre-elles donnent lieu a des caracteres I'édition du génome produirait des organismes

intéressants. Les lobbyistes prétendent que qui pourraient survenir dans la nature ou
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dans le cadre d'une sélection de mutation

sont purement théoriques. Il n’a jamais été
prouvé quun organisme génétiquement

édité était identique 4 un organisme apparu
naturellement ou dans le cadre d'une sélection
de mutation, que ce soit au niveau du génome
ou de sa composition moléculaire (les protéines
et les substances chimiques naturelles qui
déterminent la structure et la fonction de
l'organisme).

Le Dr Michael Antoniou, généticien
moléculaire dans une grande université
londonienne, a confirmé que les affirmations
selon lesquelles les mutations induites par
lédition du

génome seraient

les mémes que
celles susceptibles
de se produire

dans la nature

ou dans le cadre
d'une sélection

de mutation ne
reposaient sur
aucun fondement
scientifique. Par
ailleurs, il a indiqué
qu'aucun élément
ne permettait

de prouver que
'édition du

génome était plus
précise, c’est a-dire
provoquerait moins
de mutations,

que la sélection
conventionnelle ou la sélection de mutation.

« L’édition du génome peut entrainer des
délétions et des insertions importantes,

« Lédition du génome peut
entrainer des délétions et
des insertions importantes,
voire méme des
réarrangements de 'TADN,
susceptibles daffecter la
fonction de plusieurs genes
aussi bien dans les zones
cibles quen dehors. »

— Dr Michael Antoniou
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Evidemment, si quelqu'un venait
a produire un organisme édité
qui se révélerait identique a
un organisme obtenu par
sélection naturelle, cela
remettrait en cause tout
brevet concernant
l'organisme en question,

étant donné que les

brevets supposent

une « activité

inventive ».

voire méme des réarrangements de 'ADN,
susceptibles d'affecter la fonction de plusieurs
génes aussi bien dans les zones cibles

qu'en dehors », a-t-il affirmé. « Je n’ai pas
connaissance
d’études ayant utilisé
des méthodes de
criblage fiables
pour comparer la
fréquence de ce
type de dommages
a grande échelle
dans 'ADN des
plantes obtenues
par sélection
conventionnelle,
sélection de
mutation et édition
du génome. Ce

que nous savons,
Clest qu’il existe

des preuves
expérimentales
solides qui indiquent
que les affirmations selon lesquelles I'édition
du génome ne provoquerait que de petites
insertions et délétions dans les zones cibles et
hors-cibles sont fausses ».*



Les preuves montrent que les
mutations créées par 'édition
du génome ne sont pas les
mémes que celles induites

par les substances chimiques
ou les radiations utilisées lors
de la sélection de mutation.
Par exemple, une analyse des
études scientifiques démontre
que 'édition du génome peut
produire des modifications
dans des zones du génome qui
sont normalement protégées
contre les mutations. En
d’autres termes, I'édition du
génome expose l'intégralité du
génome a des modifications.®
Le Dr Michael Antoniou
affirme que les mutations
induites par la sélection de
mutation surviennent le plus
souvent dans des zones du
génome qui sont non codantes
et non régulatrices et n'ont
donc que peu de chances
d’affecter la fonction du géne.

Avec I'édition du génome, en
revanche, les mutations sont
plus susceptibles de survenir

a des endroits du génome

qui affectent directement

la fonction d’'un géne ou
plusieurs. Premiérement, il y a
une volonté délibérée de cibler
une région codante du géne ou
ses éléments régulateurs pour
altérer sa fonction. L'objectif
étant de modifier un caractére,
les obtenteurs cibleront de
préférence des sites qui sont
responsables de la production
de protéines et de la régulation
des genes. Deuxiémement,

la plupart des mutations
hors-cible créées par l'outil
d’édition du génome se

produisent a des endroits du
génome qui présentent une
séquence ADN similaire a
celle du site ciblé. Cela signifie
que si le site ciblé est une
région codante ou régulatrice,
des mutations hors-cible se
produiront dans d’autres génes
présentant une séquence ADN
similaire.

Par conséquent, les mutations
non-intentionnelles dans la
zone cible et en dehors sont
susceptibles de toucher des
régions codant des protéines ou
régulant activité de génes.
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Une autre analyse des données
scientifiques existantes
démontre que les techniques
d’édition du génome
permettent des altérations
complexes de génomes qu'il
serait extrémement difficile,
voire impossible, d'obtenir

par sélection conventionnelle
ou par sélection de mutation.
Dans I'édition du génome, la
technique dite du multiplexage
permet le ciblage et l'altération
de plusieurs variantes du géne,
qui peuvent étre membres de
la méme famille de genes ou de
différentes familles.®

En résumé, I'édition du génome
a des effets indésirables
spécifiques et peut étre utilisée
pour générer de nouvelles
combinaisons génétiques qui
ne peuvent pas facilement

étre obtenues au moyen de la
sélection conventionnelle ou de
techniques mutagenes. Elle est
capable de dépasser les limites
génétiques qui s'appliquent a la
sélection conventionnelle.®

Ces caractéristiques
particulieres sont la preuve
que les utilisations d'outils
d’édition du génome
exposent a des risques
inédits, qui justifient une
réglementation stricte.



La chercheuse qui a inventé le CRISPR, Jennifer
Doudna, a clairement indiqué que l'objectif de
I'édition du génome avec CRISPR n’était pas de
répliquer ou d'améliorer la nature, mais de la
transformer et de la remplacer. Elle a écrit a ce
sujet :

« L’époque ot la vie était

uniquement faconnée

par les pesantes forces

de I'évolution est

désormais révolue. Nous

nous tenons au seuil

d’'une nouvelle ére, dans

laquelle nous controélons

la composition

génétique de toutes les

formes de vie et leurs

multiples conséquences

vitales. Aujourd’hui

déja, nous remplacons le

systéme sourd, muet et

aveugle qui a formé le patrimoine génétique de
notre planéte depuis des lustres par un systeme
d’évolution consciemment et intelligemment
dirigé par 'homme. »’

Les preuves montrent que les modifications
génétiques induites par I'édition du génome
sont différentes de celles qui sont susceptibles
de survenir dans la nature ou lors d'une
sélection de mutation. Par ailleurs, leurs effets
et les risques qui y sont associés restent peu

1. Euroseeds. Position: Plant Breeding Innovation.
Euroseeds; 2018. https://www.euroseeds.eu/app/
uploads/2019/07/18.1010-Euroseeds-PBI-Position-1.pdf

2. EuropaBio. Achieving the potential of genome editing.
EuropaBio.org. Publié en juin 2019. Consulté le 10
janvier 2021. https://www.europabio.org/wp-content/
uploads/2021/03/2019_06_G_PP_EuropaBio-Updated-
genome-editing-paper.pdf

3. Askew K. CRISPR genome editing to address food
security and climate change: “Now more than ever we
are looking to science for solutions.” foodnavigator.com.
Publié en ligne le 4 mai 2020. Consulté le 29 janvier 2021.
https://www.foodnavigator.com/Article/2020/05/04/
CRISPR-genome-editing-to-address-food-security-and-
climate-change-Now-more-than-ever-we-are-looking-
to-science-for-solutions
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Cependant, comme les scientifiques ne

comprennent pas pleinement la fonction

des gigantesques réseaux complexes de

geénes et de leurs produits qui constituent un

organisme sain et fonctionnel, ils sont encore

loin de pouvoir prédire le résultat ne serait-
ce que d'une seule
manipulation génétique.
Il est donc difficile
d'imaginer que nous
puissions étre a 'aube
d'une nouvelle ére
caractérisée par une
évolution prévisible,
dirigée par 'lHomme.
Vu sous cet angle, et
s'agissant de processus
d’évolution, c’est bien
le génie génétique qui
est un « systéme sourd,
muet et aveugle », et

non la nature.

Il est possible que les limites imposées par

les processus naturels aident, plus qu'elles

n’entravent, 'évolution.

connus. Cest pourquoi I'édition du génome
doit rester soumise 2 la réglementation de 'UE
relative aux OGM et I'évaluation des risques
devrait étre étendue de facon a tenir compte des
risques particuliers liés a cette technologie.

4. Robinson C, Antoniou M. Science supports need to
subject gene-edited plants to strict safety assessments.
GMWatch.org. Publié le 20 novembre 2019. https://
www.gmwatch.org/en/news/latest-news/19223
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4. L'edition du génome est
risquée et ses produits
peuvent présenter un
risque pour la santé

4

MYTHE *°

La précision et la prédictibilité

REALITE

de I'édition du génome font de Les effets
cet outil une technique stire par incontrolés de
essence. I’édition du génome

entrainent des
risques qui sont
Certains prétendent que I'édition du génome CRISPR sont encore Peu connus.

équivaut 2 une « technique de sélection », « aussi sires
qu’elle est « précise » et que ses résultats sont « que les plantes
identiques a ceux observés dans la nature ». Ces présentes dans la
affirmations ont pour objectif de laisser penser nature ou produites par
que les organismes édités au moyen de cette sélection conventionnelle ».2
technique sont strs

par essence. L'industrie des

Certains développeurs biotechnologies agricoles

Certains obtenteurs estime qu'’il serait donc
dOGM vont méme ? ] « disproportionné
plus loin en affirmant d OGM afflrment que » de soumettre ces
explicitement que produits aux exigences

les plantes éditées leS Plantes edltees sont réglementaires visant

sont aussi stires LN a garantir la sécurité
que celles obtenues auss1 sures que Celles des OGM.? Corteva

par sélection , . ne voit pas l'utilité de
conventionnelle. Obtenues par SeleCtlon procéder a des tests de
Bayer prétend que . sécurité sur ses cultures
I'édition du génome Conventlonnelle. éditées et précise tester
avec CRISPR/Cas les plantes produites par
est « plus simple, CRISPR de la « méme
plus rapide et plus précise que la sélection maniére » que les plantes obtenues par sélection
conventionnelle, sans aucune incidence sur la conventionnelle.*

sécurité de la culture finale, contrairement aux
techniques traditionnelles de sélection. »' Corteva  Cependant, comme nous 'avons vu dans les
affirme quant a elle que les plantes obtenues par chapitres précédents, I'édition du génome n’est
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pas précise, pas plus que ses produits ne sont
identiques 2 ceux de la sélection conventionnelle.
En effet, si la cassure initiale de TADN peut

étre ciblée a un
endroit spécifique
du génome, la «
réparation » qui en
découle provoque
des mutations
inattendues aussi
bien dans les zones
cibles que non
ciblées.>*”
Certaines
techniques que
I'édition du
génome partage
avec les méthodes
de manipulation
transgénique plus
classiques, telles que la culture cellulaire ou
encore la transformation génétique, entraineront

l'organisme.

La présence de mutations non-intentionnelles
est déja bien documentée en ce qui concerne
les cellules humaines et animales, et commence
a faire 'objet d'une
attention accrue

en ce qui concerne
les végétaux
également." En
revanche, un autre
résultat non souhaité
de I'édition du
génome n’a recu que
peu d’attention et on
ne sait pas encore
dans quelle mesure
celui-ci survient
dans les cellules animales et végétales et quels
pourraient étre ses effets.

cheévre.

Ce résultat a été mis en lumiere dans une étude
réalisée par des chercheurs japonais. L'étude

a révélé que méme les techniques SDN-2
(altération du géne) de I'édition du génome
avec CRISPR/Cas, dont I'objectif n’est pas
I'introduction d’ADN étranger, pouvaient

Des modifications
génétiques non-
intentionnelles auront
pour effet d’altérer le
mode de fonctionnement
des génes au sein de

Des génomes de
souris édités ont

involontairement acquis
de ’ADN de bovin ou de
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elles aussi des mutations supplémentaires (voir le
chapitre 2).

Ces modifications génétiques non-
intentionnelles

auront pour effet
daltérer le mode

de fonctionnement
des génes au sein de
l'organisme. Dans les
plantes, cela pourrait
se traduire par une
modification des

voies biochimiques

et des changements

de composition qui,
comme certains
scientifiques le
soulignent, pourraient
entrainer la production
de nouvelles toxines et
de nouveaux allergénes
ou la modification des niveaux de toxines et
d’allergénes existants.®*!°

entrainer l'incorporation non-intentionnelle
d’ADN étranger et contaminant dans le

génome des organismes édités.'? Ce résultat
non souhaité ne se
limite pas a CRISPR,
mais a également été
observé avec d'autres
types d’édition du
génome."

En particulier, les
chercheurs ont
examiné les effets de
I'édition du génome
avec CRISPR/Cas
dans des cellules et
des embryons de souris. IIs ont constaté que

les génomes édités avaient involontairement
acquis de 'ADN de bovin ou de chévre. Cela
était imputable a l'utilisation, dans un milieu de
culture standard pour des cellules de souris, de
sérum de veau foetal et de chévre, autrement
dit de fluides corporels extraits de vaches et de
chévres.'?



Plus inquiétant encore, les séquences ’ ADN
insérées dans le génome de la souris contenaient
également des rétrotransposons bovins et
caprins (génes sauteurs) ainsi que de 'TADN de
rétrovirus de souris'? (les rétrovirus englobent
les oncorétrovirus, qui provoquent des cancers,
et le virus de l'immunodéficience humaine ou
VIH, qui peut évoluer vers le Sida). L'édition

du génome s’avére donc étre un mécanisme
potentiel de transfert horizontal de génes

(le transfert de matériel génétique par toute
méthode autre que
la transmission

« verticale »

d’ADN du parent a
I'enfant) provenant
d'organismes
pathogenes, dont des
virus."

L’étude a également
constaté que
I'ADN du génome
de la bactérie

E. coli pouvait
involontairement
s'insérer dans

le génome des
organismes cibles. Les chercheurs sont
remontés jusqua la source de TADN dE. coli
et ont découvert quil s'agissait des cellules d’E.
coli qui avaient été utilisées pour produire le
plasmide vectoriel. Le plasmide est une petite
molécule d’ADN circulaire qui porte les génes
contenant les instructions nécessaires a la
fabrication des composants de CRISPR/Cas
(et, dans les techniques SDN-2, la matrice de
réparation de TADN) dans les cellules. Il est

a noter que, les chercheurs ayant utilisé des
méthodes standard de préparation de plasmides
vectoriels, ce type de contamination pourrait
donc arriver fréquemment.'?

Lédition du génome est
un mécanisme potentiel
de transfert horizontal
de genes provenant
d'organismes pathogenes,
comme des virus, mais
pas exclusivement.
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Ces observations sont clairement pertinentes
pour les animaux, mais dans quelle mesure
peuvent-elles également s’appliquer aux plantes?
Le milieu de culture cellulaire utilisé dans
I'édition du génome des plantes ne contient

pas de composants provenant d’animaux ; la
présence d’ADN animal est donc fortement
improbable.

Cependant, lorsque les généticiens utilisent un
plasmide pour introduire l'outil d’édition du
génome dans les
cellules végétales,
un ADN étranger
peut étre inséré par
inadvertance dans
le génome de la
plante éditée, et ce
de deux maniéres.
Premiérement, le
plasmide codant
pour l'outil d’édition
peut s'intégrer dans
le génome, soit
dans sa totalité,

soit en partie.
Deuxiémement,

il arrive souvent
que 'ADN du génome de la bactérie E. coli
utilisée pour propager le plasmide contamine

la préparation finale utilisée dans le processus
d’édition du génome et il est donc probable qu'il
finisse par s'intégrer dans le génome de la plante
éditée.

De I'ADN plasmidique ou génomique
bactérien étranger pourrait donc étre inséré
par inadvertance durant I'édition du génome
de la plante. C'est pourquoi les législateurs
doivent imposer aux obtenteurs de procéder
a une caractérisation génétique moléculaire
approfondie de leurs produits pour vérifier si
Cest le cas ou non.



La distinction entre les SDN-1, -2 et -3 n’est pas
utile pour différencier des niveaux de risques
associés a chaque type d’'organisme édité. En
effet, les catégories SDN-1, -2 et -3 renvoient

a '« intention » de I'édition du génome et non

a son « résultat », qui peut parfois étre tres
différent de l'objectif initial.

Par ailleurs, toute modification dans le
génome, aussi minime soit-elle, peut avoir
des répercussions importantes.'>'¢ Selon le
Dr Michael Antoniou, généticien moléculaire
basé a Londres, « 'ampleur des modifications
génétiques ne
détermine en rien
l'ampleur du risque : de
petites modifications
génétiques

peuvent avoir des

effets inattendus
catastrophiques. Par
exemple, la moindre
petite délétion ou
insertion peut entrainer
la création d'une
nouvelle séquence

Lampleur des
modifications
génétiques ne
détermine en
rien I'ampleur du
risque : de petites

ont été observées, méme dans le cadre de
procédés SDN-1.1718

En effet, tous les types d’édition du génome

— SDN-1, -2 et 3 - peuvent cibler plusieurs
endroits du génome grace a la technique du
multiplexage, qui permet le ciblage de plusieurs
génes en une fois ou via des utilisations
répétées et séquentielles.'”?**! Par conséquent,
les arguments selon lesquels les modifications
induites seraient « minimes » et « similaires

a ce qui peut se produire dans la nature »

sont fallacieux, puisque plusieurs petites
modifications isolées
peuvent se combiner
pour produire un
organisme finalement
tres différent de
l'organisme parent.

Si chaque petite
modification peut
produire des effets
importants, plusieurs
petites modifications
peuvent entrainer
des modifications

génétique, qui elle- mOdlf 1cations encore plus grandes,
méme peut donner s s, augmentant la
naissance a de nouvelles genethues possibilité d'altérations

protéines mutées,

avec des conséquences
fonctionnelles
imprévisibles. Cest
pourquoi toutes les
mutations induites par
I'édition du génome
doivent étre évaluées a
la lumiére de leurs effets, de leur type et de leur
nombre ».

On considere souvent que les techniques SDN-1
et SDN-2 sont moins disruptives que la SDN-3,
car il n'y a pas d’intention d’intégrer de facon
permanente de 'ADN étranger dans le génome.
Cependant, rien ne prouve que les mutations
induites par ce type de techniques soient moins
nombreuses, moins importantes ou moins
risquées. En réalité, des mutations majeures,

y compris des délétions et des insertions
importantes, voire des réarrangements d ADN,

peuvent avoir des
effets inattendus
catastrophiques.
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non-intentionnelles
dans la biochimie et la
composition générale
de la plante éditée,
avec des conséquences
inconnues, tant pour
les performances de

la culture que pour la
santé des consommateurs.

Par conséquent, les risques associés aux
modifications, qu’elles soient minimes

ou importantes, doivent étre évalués
attentivement. Bien que les modifications
génétiques non souhaitées dans les organismes
édités aient été étudiées dans une certaine
mesure, aucune étude de sécurité n’a été réalisée
sur des produits obtenus par édition génétique.
En vertu de la législation de I'UE, ces études
sont obligatoires avant qu'un produit ne puisse
étre placé sur le marché.



Les affirmations selon lesquelles les produits
obtenus par édition

du génome seraient
identiques a ceux
trouvés dans la nature et
seraient SUrs par essence
devraient étre accueillies
avec scepticisme, comme
le prouve le cas des
bovins génétiquement
dépourvus de cornes.

En 2019, des chercheurs

de la FDA (Food and

Drug Administration)

ont analysé les génomes de deux veaux13 édités
par la société de biotechnologie Recombinetics
au moyen de 'outil TALEN dans le cadre d'un
procédé SDN-3 (insertion de géne). L'objectif
de la manipulation génétique était d'empécher
la pousse de cornes chez 'animal en insérant
dans son génome le géne POLLED, prélevé
sur du bétail sans cornes obtenu par sélection
conventionnelle.

Les scientifiques de Recombinetics affirmaient
que la méthode utilisée sur le bétail était si
précise que « [leurs] animaux ne présentent
aucune mutation hors-cible »22 En 2017,

les dirigeants de la société avaient déclaré

a Bloomberg : « Nous savons exactement

ou le géne doit aller et nous le placons a cet
endroit tres précis » et « Toutes les données
scientifiques en notre possession prouvent qu’il
n'y a pas d’effets hors-cible ».2

Un commentaire réalisé par des chercheurs
universitaires, dont certains associés a
Recombinetics, affirmait que 'édition du
génome utilisée sur le bétail était précise, que
les modifications induites étaient en grande
partie identiques a celles qui auraient pu
survenir dans la nature et que tous les animaux
présentant
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des caractéres non souhaités seraient exclus
des programmes de
sélection.?*
Cependant, toutes
ces affirmations se
sont révélées fausses
a la lumiére de ce
qu'ont découvert les
scientifiques de la FDA.

Sur 'un des sites
ciblés par le procédé
d’édition du génome
réalisé a l'intérieur du
génome des veaux, le
géne POLLED a été inséré comme prévu. Sur
l'autre site cible, en revanche, deux copies de
la construction ’ ADN plasmidique circulaire
utilisé pour transporter la séquence POLLED, qui
servait de matrice de réparation dans la procédure
SDN-3, ont été intégrées involontairement.
Ces plasmides intégrés de maniére involontaire
contenaient des séquences génétiques compleétes



conférant une résistance 2 trois antibiotiques (la Apres la découverte des scientifiques de la FDA, le
néomycine, la kanamycine et 'ampicilline). Brésil a renoncé a son projet de créer un cheptel

de bovins sans cornes.?

On ne sait pas si la présence de ces génes de

résistance aux antibiotiques pourrait affecter On ne peut pas compter sur les obtenteurs pour
la santé de I'animal ou des personnes qui s'auto-controler et déterminer eux-mémes si les
consomment ses produits. Cependant, un risque modifications induites par I'édition du génome

qui mérite d’étre examiné est celui que ces sont stires ou identiques a celles qui auraient pu

génes puissent étre
transférés vers des
bactéries pathogénes, On ne Peut pas

qui deviendraient

survenir dans la nature.
Une réglementation
stricte doit étre mise en
place pour assurer un

alors résistantes Compter sur leS criblage rigoureux des
aux antibiotiques, effets non souhaités.
menagcant la santé Obtenteurs pour Puisque les méthodes
humaine et animale.” ’ R de criblage habituelles
sauto-controler et manqueront de
Les scientifiques , . N nombreuses mutations,
de Recombinetics determlner CUX-INEINES il conviendrait d'utiliser
n‘avaient pas . o e . une combinaison de
remarqué ces effets S1 leS mOdlfIC ations PCR sur de longs
non souhaités, car . . Y, g o fragments et de
ils utilisaient des lndultes par l edltlon séquencage de longues
méthodes analytiques , R séquences d'ADN,
inappropriées.” Tad du genome sont sures. comme indiqué au
Sonstegard, le PDG chapitre 2. Par ailleurs,
d’Acceligen, la filiale des études de sécurité
de Recombinetics a doivent étre réalisées
laquelle appartenaient les animaux, a déclaré : « afin de mieux comprendre les risques posés par
Nous ne nous attendions pas 2 ¢a, Cest pourquoi chaque organisme édité pour la santé publique et
nous n'avons pas fait de recherches dans ce sens l'environnement.

». Il a reconnu qu'un controéle plus approfondi «
aurait da étre effectué ».»

POURQUOI LEDITION DU GENOME PLUTOT
QUE LA SELECTION ?

L’échec de I'expérience avec les bovins sans cornes en aurait été prohibitif : « Aucun éleveur ne peut se

édités génétiquement ameéne a se poser une question permettre d’'opter pour cette approche ».24

évidente : pourquoi les obtenteurs n’ont-ils pas

simplement utilisé le croisement pour introduire Dans un autre article, les scientifiques de

le géne dans la race pure Holstein, au lieu d’éditer Recombinetics ont évoqué la disponibilité réduite de

génétiquement cette race ? taureaux produisant la semence POLLED et la faible
« valeur génétique » des taureaux Holstein polled

L’équipe de scientifiques universitaires citée plus — ils ont affirmé que la sélection pour le phénotype

haut, dont certains étaient associés a Recombinetics, POLLED amenait d’autres caractéristiques non

a écrit que si, en théorie, la sélection conventionnelle souhaitées, comme un faible rendement en lait.22

permettait d’atteindre cet objectif, en pratique, le cotit




Les deux équipes d’auteurs ont également mentionné
la prétendue lenteur des programmes de sélection
conventionnelle par rapport a I'édition du
génome. >

Cependant, cette remarque ne semble pas se vérifier
en Europe.”” D’aprés un éleveur de bovins Holstein

en Pennsylvanie (Etats-Unis), les européens ont «

massivement investi dans la sélection du caractere
polled et sont désormais beaucoup plus avancés que
nous dans ce domaine. La législation relative au
bien-étre des animaux introduite en Europe sous

la pression des consommateurs contribuera encore
davantage a favoriser l'utilisation du géne polled. »*

Hendrik Albada, copropriétaire du cheptel Hul-Stein
Holstein aux Pays-Bas, a expliqué qu'en Europe, les
reproducteurs polled étaient tres recherchés pour

Les obtenteurs OGM affirment souvent que les
organismes édités
contenant des
erreurs génétiques
et des caractéres
non souhaités
sont exclus des
programmes de
sélection*, ou
encore que les
erreurs peuvent

cultures géné

le rétrocroise

Lexpérience des

modifiées de premiére
génération a montre que

leur valeur génétique — en 2015, pres de 10 % des
vaches en Allemagne ont été accouplées avec un
taureau polled.”

Il semble que la sélection conventionnelle ait déja
réussi ce que, d'apres les partisans des OGM, seule
la technologie de I'édition du génome pouvait
permettre de faire rapidement. Le cott et le temps
nécessaires ne sont pas prohibitifs, le bétail polled
présente une grande valeur génétique et des
progres importants ont été réalisés au niveau de la
disponibilité de taureaux polled.

Cet exemple montre que la société doit évaluer d'un
ceil critique les affirmations selon lesquelles I'édition
du génome serait la seule ou la meilleure solution a
un probleme donné.

pour détecter les erreurs génétiques et les
caractéristiques
non souhaitées®
et quune
réglementation
stricte doit étre
mise en place
pour garantir
un criblage
rigoureux.28

tiquement

ment, tel

étre éliminées ). T L'expérience
plus tard par qu 11 est I'eallse par les des cultures
rétrocroisement s génétiquement
etquilnyadonc  Obtenteurs d’'OGM, ne modifices

pas lieu de s'en
inquiéter.
Cependant, le

cas des bovins
édités qui se sont
finalement révélés
contenir des genes
de résistance aux
antibiotiques (voir ci-dessus) prouve quon ne
peut pas compter sur les obtenteurs {OGM

de maniere fi

permet pas d’

caracteres non souhaités

de premiére
génération a
montré que le
rétrocroisement,
tel qu'il est réalisé
par les obtenteurs
dOGM, ne
permet pas
d’éliminer de manieére fiable les caractéristiques
non souhaitées et que certaines cultures

éliminer

able les
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présentant ces caractéristiques ont atterri sur le
marché.

Par exemple, dans le cas du mais NK603
tolérant au glyphosate, une présence accrue
de certains composants a été constatée par
rapport a son parent non transgénique,
composants qui peuvent s'avérer protecteurs
ou toxiques en fonction du contexte. De plus,
le mais génétiquement modifié présentait

des déséquilibres métaboliques susceptibles
d’en affecter la qualité nutritionnelle.” Ces
modifications non souhaitées pourraient
expliquer les incidences néfastes de la
consommation de mais pour la santé.** Dans
le cas du mais Bt insecticide MON810, celui-
ci contenait un allergeéne, la zéine, qui n'était
pas présent dans la plante parentale.®! Il est
possible que l'obtenteur n’ait pas remarqué ces
modifications ou, s’il les a remarquées, qu'il les ait
jugées insignifiantes.

On entend souvent dire que les organismes
édités génétiquement sont plus strs que les
OGM classiques. Or, cette affirmation ne repose
sur aucune base

Dans les cultures & multiplication végétative,
comme les pommes de terre, les bananes et les
arbres fruitiers, la présence d'un grand nombre
de mutations non souhaitées est inévitable. En
effet, la multiplication ne se fait pas au moyen

de semences produites par reproduction sexuée
(pollinisation), mais par diverses méthodes de
reproduction asexuée, comme la division de
tubercules (dans le cas de la pomme de terre), le
bouturage (dans le cas des bananes) et le greffage
(dans le cas des arbres fruitiers tels que les
pommiers), qui permettent de créer une nouvelle
plante a partir d'une partie de la plante parentale.
Cela signifie que les mutations induites par les
processus de génie génétique (y compris 'édition
du génome) ne peuvent pas étre rectifiées par
rétrocroisement et persisteront dans le produit
final mis sur le marché.

européenne, qui a confirmé que les organismes

édités génétiquement (appelés dans l'arrét «

nouvelles techniques/méthodes de mutagenése
») devaient étre

fentifique, . L. o] .
commela. « Les risques liés a dela meme.
confirmé le Dr ¢ 1 ] maniére que les
Larry Gilbertson, leI,nPIOI de ces teChnlqueS/ OGM classiques.
scientifique méthodes nouvelles de La Cour sest

chez Bayer, qui
a expliqué que
les nouvelles

mutagenese pourraient
savérer similaires a ceux

expliquée en
ces termes : «
Les risques liés

techniques alemploi de
commeledidon  régyltant de la production ces techniques/
u génome . i , méthodes
posaient les et de la dlfqulon d OGM nouvelles de
mémes risques . N mutageneése
que les anciennes par voie de tr ansgenese » — pourraient

techniques de
modification
génétique. « Je
ne pense pas
qu’il existe une
différence fondamentale en termes de risques
entre ces deux technologies, qui consistent
simplement a modifier 'ADN. »**

europeenne

En 2018, cette réalité scientifique a été entérinée
dans un arrét de la Cour de justice de 'Union

Cour de justice de 'Union
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s'avérer similaires
a ceux résultant
de la production
et de la diffusion
d’OGM par

voie de transgenése [étant donné que] la
modification directe du matériel génétique
d’un organisme par voie de mutagenése permet
d’obtenir les mémes effets que l'introduction
d’un geéne étranger dans ledit organisme et,
d’'autre part, que le développement de ces



techniques/méthodes nouvelles permet de
produire des variétés génétiquement modifiées
a un rythme et dans des proportions sans
commune mesure avec ceux résultant de
l'application de méthodes traditionnelles de
mutagenése. »*

Les techniques d’édition du génome posent des
risques nouveaux et différents par rapport aux
techniques de manipulation transgénique plus
classiques. Certains scientifiques demandent
donc que les lignes directrices européennes

Les défenseurs de I'édition du génome
prétendent que cette derniére est plus précise
et donc plus stire que la sélection de mutation.*
Cette affirmation est trompeuse, car la
comparaison est erronée. Bien que la sélection
de mutation soit parfois utilisée en complément
de la sélection conventionnelle, il s'agit

d’'une méthode

minoritaire qui

ne peut en aucun

cas étre assimilée

a la sélection

conventionnelle.

La méthode

standard de

sélection

conventionnelle

consiste a

effectuer des

croisements et

a sélectionner

les caracteéres

souhaités.

Le processus peut étre rendu plus rapide et
plus efficace en utilisant des biotechnologies
connues sous le nom de « sélection assistée par
marqueurs » et de « sélection génomique »**3¢
(I'utilisation de ces technologies ne suffit pas en
soi & parler OGM). La sécurité de la sélection
conventionnelle standard est avérée depuis
longtemps, c’est pourquoi c’est a cette technique
quil convient de comparer les cultures éditées
génétiquement.

Comme nous 'avons vu au chapitre 3, I'édition
du génome n’est pas comparable 2 la sélection
de mutation et pose des risques différents.
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relatives a I'évaluation des risques soient étendues
de facon 2 intégrer ces nouveaux risques®!>*¢

Il est intéressant de constater que ni le
scientifique de chez Bayer, ni la Cour de justice
de 'Union européenne, ni les scientifiques

qui dénoncent les risques particuliers de
I'édition du génome ne semblent penser que les
organismes édités soient plus strs que les OGM
transgéniques traditionnels. Ces affirmations
reposent sur des préoccupations commerciales
et en aucun cas sur des preuves scientifiques.

Le niveau de dangerosité de la sélection de
mutation pour la santé et 'environnement
demeure inconnu, car aucune étude controlée
n’'a été réalisée. Les éléments disponibles
permettent néanmoins de penser qu'elle
présente moins de risques que 'édition du
génome.®

Quoi qu'il en soit,
au niveau de la
plante elle-méme,
la sélection de
mutation est
généralement
considérée
comme risquée,
imprévisible et
souvent incapable
de produire
des mutations
bénéfiques.
Les produits
chimiques et les
radiations peuvent tuer les cellules végétales et
bon nombre des plantes obtenues se révelent
déformées, non viables ou infertiles.?”3%3°

La législation de 'UE considére la sélection de
mutation comme une modification génétique.
Elle est exemptée des obligations prévues par
les réglements parce qu'il a été estimé (malgré
I'absence de recherches sur les risques) que

sa sécurité était avérée depuis longtemps.*
Cela ne s’applique clairement pas a I'édition
du génome, qui n’est pas utilisée depuis assez
longtemps pour que l'on puisse juger de sa
sécurité.t



L’édition du génome produit des résultats
inattendus, qui peuvent présenter des risques
pour la santé humaine et animale, ainsi que
pour l'environnement. Méme si les obtenteurs
affirment pouvoir éliminer les caractéres non
souhaités :

+ ils ne procédent pas a un criblage approprié —
probablement car cela réduirait le gain de temps
associé a l'utilisation de cette technique ;

+ ils sont incapables de les éliminer de maniére

fiable ;
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5. Les produits edites
genetiqguement sont
détectables

MYTH +y REALITE

Les produits édités Des méthodes peuvent étre

génétiquement ne peuvent développées pour détecter
pas étre distingués des tous les produits obtenus

par édition du génome, pour
autant que des informations
sur les modifications
génétiques réalisées soient
disponibles.

produits obtenus par
sélection conventionnelle.

Plusieurs associations professionnelles du secteur
ont affirmé que bon nombre de produits édités
ne pouvaient pas étre distingués des produits
obtenus par sélection conventionnelle.! Selon
Bayer, une modification obtenue par édition

du génome est « impossible a distinguer d'une pour
avancée de la sélection conventionnelle ou dune  autant que
mutation naturelle ».2 des informations
sur les modifications
Ces affirmations semblent avoir pour objectif génétiques réalisées soient

de convaincre les

autorités européennes Tout es l es semences disponibles.

qu'il est inutile de Ainsi, toutes les

tenter d’appliquer les brevetées peuvent semences brevetées

réglementations relatives peuvent étre distinguées

aux OGM 4 l'édition du étre distinguées des des autres produits. Sinon,

génome. . il serait impossible de faire
autres prOdultS. appliquer les droits afférents

Pourtant, il existe déja a ces brevets.

des techniques standard de détection des OGM

qui permettent la détection et la qualification En réalité, les brevets comprennent

d'une grande variété de modifications génétiques, généralement une description de séquences

de la plus minime — par exemple, une mutation génomiques spécifiques, quelle que soit la

ponctuelle d'un seul nucléotide (I'unité de base maniere dont elles ont été obtenues. Par exemple,

de 'ADN) - 2 la plus importante — par exemple, les cultures produites au moyen d’'une sélection

l'insertion de grandes séquences génétiques — de mutation peuvent étre identifiées sur la base
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des séquences spécifiques qui les caractérisent et
qui sont décrites dans le brevet.

Lorsque ces séquences sont connues, n'importe
qui peut développer des
méthodes de détection
spécifiques pour ces

Lorsque les

OGM fondée sur la technique PCR (réaction

en chaine par polymérase). Il est donc probable

que des méthodes de détection puissent étre

développées, pour la plupart, voire la totalité,
des organismes édités,
pour autant que des
informations suffisantes

cultures. Clest ce qui % sur la nature de 'édition
s'est passé avec le SU Sequences soient disponibles.*
Canola de Cibus. Cibus Spécif iques qui

a développé sa propre . Les chercheurs
méthode de détection caracterisent expliquent : « Nos

pour ifienti’ﬁer son une Cultur e sont tral:faux prou.vent
produit et 'a soumise aux ,. qu’il est possible
autorités canadiennes,’ connues ’ n lmporte de développer des

mais ces derniéres ont
refusé de la communiquer
aux ONG canadiennes

au motif qu'elle contenait
des informations
commerciales
confidentielles.
Néanmoins, une

équipe de scientifiques

a développé une méthode de détection open-
source pour cette culture en s'appuyant sur les
informations disponibles publiquement.*

Le SU Canola rconstituait un cas
particuliérement compliqué, puisque l'altération
dans son empreinte génétique se limite a une
seule paire de base (unité de base de TADN)

dans un gene spécifique. Les chercheurs ont
confirmé qu'une modification sur une seule paire
de base pouvait étre détectée a l'aide

d'une méthode standard de

détection des

qui peut développer
des méthodes de
détection adaptées a
cette culture.
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méthodes de détection
spécifiques et conformes
a la réglementation
relative aux OGM
pour pratiquement
tous les organismes
édités génétiquement,
en s'appuyant sur les
informations dévoilées
par le développeur ou tirées de documents
publics. »*



Les critiques adressées a I'encontre du test open-
source pour le SU Canola se concentraient sur
le fait que celui-ci ne permettait pas de détecter
la méthode de modification génétique utilisée.
Certains — comme 'Organisation européenne
des sciences végétales (European Plant Science
Organisation, EPSO) - ont également dit qu'’il
ne permettait pas de résoudre le probléme des
modifications génétiques inconnues.®

Cependant, la législation de

I'UE n’exige pas que les tests

de détection soient capables

de préciser la méthode de

modification génétique

utilisée pour développer

la culture. Apres avoir

passé en revue les études

scientifiques, des chercheurs

de I'Office fédéral allemand

pour la protection des

consommateurs et la

sécurité alimentaire (BVL)

et de ['Institut Julius

Kiihn ont reconnu que

les méthodes de détection

des OGM ne permettaient

généralement pas de tirer de

conclusions sur le processus

utilisé, qu'il s'agisse de techniques d’édition
du génome ou de techniques de modification
génétique transgénique classiques. Cependant,
les chercheurs ont fait remarquer que « la bio-
informatique et les considérations statistiques
pouvaient aider a évaluer si une séquence
détectée était potentiellement introduite par
une modification du génome ».°

La détection OGM inconnus ne s’est jamais
faite uniquement au moyen des méthodes

de détection utilisées dans les laboratoires.

En 2017, le Centre commun de recherche de
I'UE a déclaré que la maniére la plus efficace
de détecter des OGM inconnus dans les
importations était de vérifier les autorisations
dans d’autres pays, les demandes de brevet,
les publications scientifiques et d’autres
informations de facon a appliquer une approche
ciblée. Le test de détection en laboratoire
peut alors étre utilisé pour confirmer des
informations obtenues par d’autres moyens.’
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Par ailleurs, il est peu probable qu'un grand
nombre de cultures génétiquement éditées
inconnues soient mises en circulation. Les
producteurs de semences qui utilisent 'édition
du génome ne s’en cachent généralement pas,
car ils veulent profiter de l'aura de ces nouvelles
techniques sur le marché.

Jusqu'ici, seulement trois cultures

génétiquement éditées ont été commercialisées
: le SU Canola de Cibus,
le soja « a haute teneur
oléique » de Calyxt, qui
présente un profil en acides
gras altéré, et la tomate
manipulée par Sanatech
pour contenir un taux élevé
de GABA (acide gamma-
aminobutyrique). Jusqu'ici,
il s’est avéré possible de
tracer un grand nombre de
produits génétiquement
édités développés un peu
partout dans le monde pour
les marchés commerciaux,
comme 1'a fait I'Institut
Julius Kiithn en Allemagne
pour une publication a
comité de lecture.?

Par ailleurs, la possibilité que des OGM
inconnus passent a travers les mailles des
controles officiels n’est pas nouvelle. Il en va
de méme pour les cultures génétiquement
modifiées qui ont été réglementées avec succes
en Europe et dans d’autres pays au cours des 25
derniéres années.

Les stratégies de criblage actuelles ne
permettent pas de détecter tous les OGM
inconnus. Elles ne détectent que ceux qui
portent certaines séquences génétiques
communes utilisées comme « cibles de criblage
». Mais le nombre de cultures génétiquement
modifiées qui ne portent aucune de ces
séquences communes a augmenté ces derniéres
années. Il est possible que des OGM non
autorisés circulent aujourd’hui sur le marché
sans avoir été détectés parce qu’ils ne portent
aucune des séquences communes. Personne

ne prétend pour autant que la législation de



I'UE relative aux OGM est impossible a faire
respecter et donc inutile. Par analogie, personne
n'oserait suggérer de légaliser le vol sous
prétexte que le droit pénal n’empéche pas tous
les cambriolages.

Les cultures génétiquement éditées inconnues
ne sont qu'une nouvelle catégorie de produits
génétiquement modifiés que les méthodes

de détection des OGM peuvent manquer et
qui doivent étre détectés par des méthodes

En attendant, nous devons exiger plus

de transparence de la part des obtenteurs
d’organismes génétiquement édités. En vertu
de la réglementation de 'UE relative aux OGM,
les entreprises de biotechnologie agricole sont
tenues de fournir une

méthode de détection

et un échantillon

de référence pour

chaque OGM autorisé.

Cependant, le secteur

n'a pas encore soumis

d’OGM édités en vue

d’une mise sur le marché

dans I'UE.

Pendant ce temps,

des chercheurs de

I'Université d’Etat

de Caroline du Nord

appellent & une coalition,

regroupant l'industrie

des biotechnologies,

des organisations

gouvernementales et non gouvernementales,
des organisations professionnelles et des
experts universitaires, dans le but de travailler
ensemble a fournir des informations de base sur
les cultures éditées, ceci afin de lever le voile
sur la maniere dont les plantes sont modifiées
et garantir une plus grande transparence quant
a la présence et 'utilisation de I'édition du
génome dans les produits alimentaires. Ces
chercheurs sont convaincus que la transparence
est indispensable pour établir la confiance de
I'opinion publique dans les produits édités
génétiquement.’

Cependant, la responsabilité de la transparence
des produits édités incombe en premier
lieu a leurs obtenteurs. Il n’appartient pas
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spécifiques, telles que celle développée pour le
SU Canola. La présence de produits édités dans
le systéme alimentaire commercial n’est pas une
raison suffisante pour réclamer une modification
radicale du régime réglementaire applicable aux
OGM.

Les chercheurs qui ont développé le test pour le
SU Canola pensent qu'il pourrait étre possible, a
l'avenir, de développer des méthodes de détection
pour différents types de cultures éditées.*

aux gouvernements, a la société civile ou au
monde universitaire de combler les vides de
connaissances créés par le secret industriel.
Une fois que les informations ont été dévoilées
par l'obtenteur, il convient de les organiser
dans une ressource
accessible a tous. Nous
pouvons utiliser les
outils qui sont déja a
notre disposition : le
Centre d’échange pour
la prévention des risques
biotechnologiques
issu du Protocole
de Cartagena sur la
prévention des risques
biotechnologiques,™
la base de données
EUginius mise en
place par I'Office
fédéral allemand pour
la protection des
consommateurs et la
sécurité alimentaire (BVL) et le Wageningen
Food Safety Research des Pays-Bas,!! ou
encore les registres créés par la Commission
européenne pour les OGM autorisés dans 'UE
et les OGM retirés du marché.”? L'UE doit
veiller a ce que les pays qui souhaitent exporter
dans I'Union participent a ces registres.
En vertu de la législation de I'UE, le registre de
la Commission pour les OGM autorisés dans
I'Union européenne doit également « contenir,
dans la mesure ou elles sont disponibles, les
informations concernant les OGM qui ne sont
pas autorisés dans 'Union »."* La Commission
et les Etats membres doivent coopérer avec les
partenaires internationaux afin de répondre a
cette exigence.
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6. La technologie de
I'édition du genome est
aux mains de grandes
societes

myThe t+

Lédition du génome, et I'outil

CRISPR en particulier,
place la puissance du
génie génétique entre les
mains de centaines de
milliers de scientifiques,
y compris ceux qui
travaillent dans des
instituts publics et dans
de petites entreprises.

Les défenseurs des techniques d'édition du
génome, et plus particulierement ceux utilisant
le systéme CRISPR/Cas, prétendent que ces
techniques peuvent démocratiser le génie
génétique, car elles sont moins cotiteuses et
plus faciles a appliquer que les techniques de
modification génétique classiques. Jennifer
Doudna, I'une des deux chercheuses a l'origine
de CRISPR, a déclaré que cette technologie
était devenue « un outil de démocratisation
qui a permis aux laboratoires de réaliser des
expérimentations qui, dans le passé, auraient été
prohibitives pour diverses raisons, que ce soit en
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REALITE

La technologie d’édition
du génome a des fins
agricoles est déja
solidement controlée par
les multinationales qui
dominent les marchés des
semences et des pesticides.
Corteva est devenu le
principal détenteur des
brevets CRISPR dans le

domaine agricole.

termes
de cotit ou
simplement de
difficulté technique

».! Selon Bayer, CRISPR est I'outil

d’édition du génome le plus « démocratique ». Il
est tellement « simple et peu cotteux » quil peut
étre utilisé par « les universités et les instituts
qui ne disposent pas de budgets de recherche
importants ».>



Il a aussi été avancé que si I'édition du génome
n’était pas soumise aux obligations cotteuses
et contraignantes des réglements de 'UE
relatifs aux OGM, elle ne serait pas cantonnée
dans les mains des grandes multinationales
d’'agrobiotechnologie et pourrait étre utilisée
par les instituts de recherche publics et les
universités, les organisations sans but lucratif
et les petites et moyennes entreprises.**

Ces affirmations concernant la soi-disant
démocratisation rendue possible grace aux

nouvelles techniques de modification génétique

doivent étre
examinées en
gardant a lesprit
que toutes ces
techniques sont
brevetées, a l'instar
des produits qui

en sont issus — les
plantes et animaux
développés grace

a leur utilisation.
Les brevets
conférent des droits
monopolistiques.
Pendant un
maximum de 20
ans, les titulaires
de ces brevets
peuvent interdire a

d’'autres d’exploiter commercialement l'invention

brevetée ou réclamer des redevances pour son
utilisation. Ce n’est pas seulement I'exploitation

L'industrie semenciére prétend
que la réglementation relative aux
OGM « empéche la plupart des
entreprises de sélection végétale
de développer et d'utiliser ces
méthodes ».°

Pendant un maximum
de 20 ans, les titulaires
de brevets peuvent
interdire a d’autres
d’exploiter I'invention
brevetée ou réclamer
des redevances pour
son utilisation.
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commerciale qui est limitée, mais aussi la
possibilité de continuer a innover. Les droits
exclusifs que confeére le brevet empéchent les
autres de s'appuyer sur
I'invention brevetée, les
exceptions de recherche
étant généralement
formulées de maniére
tres stricte.

L'Institut Broad du
MIT et de Harvard,
I'Université de
Californie, I'Université
de Vilnius en Lituanie
et 'Université de
Vienne sont les
principaux « inventeurs
» institutionnels

de la technologie
CRISPR.*”#? Ensemble,
ils ont déposé (et se
sont disputés9) plusieurs centaines de brevets
fondamentaux, dont certains ont déja été
accordés en Europe.®



Une fois les brevets sur les technologies
accordés, les titulaires peuvent conclure des
accords de licence avec des entreprises pour leur
permettre d'utiliser la technologie dans certains
domaines ou dans le cadre d'une utilisation
spécifique. Ces accords peuvent étre exclusifs
ou non. IIs peuvent étre accordés a d’autres
entreprises uniquement si les droits d'utilisation
de la technologie brevetée sont conférés de
maniére non exclusive aux autres titulaires. Une
analyse des accords de licence octroyés pour la
technologie d’édition du génome avec CRISPR a
été publiée dans le magazine Science en 2017.2

Pour les plantes et le bétail, il convient tout
particuliérement de mentionner les accords de
licence conclus entre les titulaires des brevets,
I'Institut Broad et I'Université de Californie
(ou sa société dérivée, Caribou Biosciences),
et les sociétés DowDuPont (devenue Corteva)

Corteva (la filiale agricole dérivée de
DowDuPont) est le principal détenteur des
brevets CRISPR dans le domaine agricole.10 Le
fait d’avoir réussi a mettre la main sur ce porte-
feuille de brevets lui permet aujourd’hui de jouir
d’une emprise sans précédent sur le marché.6
Pour comprendre

comment elle s’y

est prise, nous

devons retracer

T'histoire des accords

de licence relatifs

a la technologie

CRISPR.

Tout commence

lorsque les deux

chercheuses a

l'origine de la

technologie CRISPR

décident chacune

de créer leur propre start-up biotechnologique.

La premiére, Jennifer Doudna, de 'Université

de Californie, co-crée Caribou Biosciences en
2011. En 2013, Emmanuelle Charpentier,
l'autre inventrice et titulaire de brevet de la
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et Bayer/Monsanto.**
DowDuPont a conclu des
accords de licence non
seulement avec I'un des
détenteurs des brevets
fondamentaux de la
technologie CRISPR
(I'Institut Broad),

mais aussi avec tous

les autres acteurs
impliqués, y compris
les sociétés Caribou
Biosciences et ERS
Genomics, ainsi

que I'Université de
Vilnius.>*

technologie

CRISPR, crée ERS

Genomics, qu'elle décrit comme

un « moteur de licences » destiné a « diffuser

plus largement la technologie [CRISPR] au

moyen de licences commerciales appropriées
». ERS Genomics
a signé des
accords de licence
exclusifs et non
exclusifs avec des
entreprises actives
dans différents
domaines.®

DuPont (devenu
plus tard
DowDuPont,
aujourd’hui
Corteva) a conclu
son accord de
licence avec Caribou Biosciences en 2015.
L’accord conférait 2 DuPont les droits exclusifs
pour les applications de la technologie CRISPR
en rapport avec quelques-unes des plus grandes
cultures en lignes, ainsi que des droits non



exclusifs pour d’autres applications agricoles." En
2016, Caribou a conclu un accord avec la société
Genus, octroyant a cette derniére une licence
exclusive pour l'utilisation de la technologie
CRISPR en rapport avec certaines especes de
bétail."2

En 2018, DuPont a également obtenu un accord
de licence exclusif avec ERS Genomics. Cet

Le 5 novembre 2018, Jean Donnenwirth, de
DowDuPont (désormais Corteva), a présenté les
accords conclus par sa société lors d'une réunion
entre la Commission européenne et différents
groupes d’intérét. D’aprées le Dr Christoph
Then, de 'TONG Testbiotech, qui était présent
lors de cette réunion, Donnenwirth a annoncé
que DowDuPont avait réussi a regrouper 48
brevets de base dans un pool commun (35
brevets de I'Institut Broad, 4 de 'Université de
Californie, 2 de I'Université de Vilnius et 7 de
DowDuPont).¢

Donnenwirth aurait expliqué que l'accés a tous
ces brevets était nécessaire pour pouvoir utiliser
pleinement la technologie dans le contexte de

la sélection végétale. DowDuPont peut offrir
des licences groupées, non exclusives, donnant
acces a ce pool de brevets. Les conditions
comprennent le paiement de redevances

Le caractére « démocratique » de I'édition du
génome est déterminé non seulement par l'acces
aux technologies, mais aussi par la possibilité
d’accéder a leurs produits - les cultures et les
semences éditées. Mais, comme les technologies,
les produits sont également protégés par des
droits de propriété intellectuelle.

44

accord accordait 2 DuPont des droits d’utilisation
exclusifs sur la technologie CRISPR dans le
domaine agricole. ERS Genomics a également
accordé a DuPont le droit de concéder des sous-
licences. En 2019, la division agricole de DuPont
a été transformée en une entité indépendante,
baptisée Corteva. Cest ainsi que Corteva a assis
sa mainmise sur la technologie CRISPR dans le
domaine agricole.

appropriées, des obligations de rapport, le
respect des lignes directrices et une obligation
de confidentialité.6 La premiére entreprise a
avoir obtenu l'acces a la technologie CRISPR
dans ces conditions, en 2018, était la société
américaine Simplot, qui développe des pommes
de terre génétiquement modifiées.” Vint
ensuite la société francaise Vilmorin & Cie, en
2019.4

Selon Christoph Then, « cette possibilité

de donner acces a ce pool de brevets donne

a DowDuPont un pouvoir de marché sans
précédent. Ce qui, d'un coté, est vanté comme
une « démocratisation » du droit des brevets se
révele, en y regardant de plus prés, un moyen
de controler la concurrence et de protéger une
position dominante. DowDuPont est, pour
ainsi dire, devenu le controéleur d'un cartel
international de brevet. »

Selon Christoph Then, les demandes de

brevet impliquant d’anciennes et de nouvelles
techniques de génie génétique concernent soit
des plantes dont on a modifié la croissance et
le rendement, la composition ou la résistance
aux maladies, soit des nucléases auxquelles on a
apporté des modifications techniques. En regle



générale, les brevets couvrent les méthodes, les
semences, les plantes, ainsi que les récoltes.6

Aussi bien Bayer/Monsanto que DowDuPont
ont déposé

des demandes
de brevets
concernant des

Aussi bien Bayer/
Monsanto que

2019, Christoph Then a écrit : « Avec environ
60 demandes de brevets internationaux,
DowDuPont méne la danse dans le domaine

des nouvelles méthodes de génie génétique

pour les cultures,
tandis que Bayer/
Monsanto arrive en
deuxiéme position

plantes tolérantes avec plus de 30.

au glyphosate % % Calyxt vient ensuite
produites au DOWDuPOHt ont depose avec plus de 20.
moyen d'un Syngenta et BASF

processus d’édition
du génome avec
CRISPR. Cela
signifie que la
principale activité
du secteur des
OGM agricoles - la
commercialisation
de plantes
tolérantes aux
herbicides, telles
que le soja, le mais,
le colza/canola et le coton — pourra continuer
d’étre protégée par de nouvelles demandes de
brevets a I'avenir.6

Les titulaires des brevets sont essentiellement les
mémes multinationales que celles qui dominent
les marchés des OGM et des pesticides. En

Dans une discussion dominée par les
préoccupations quant a la possibilité d'accéder

a la technologie CRISPR, il est facile, comme

le souligne Maywa Montenegro de Wit, de
I'Université de Californie, d'oublier la question
cruciale des agriculteurs qui « perdent 'acceés aux
cultivars traditionnels, ceux-ci pouvant se faire
plus rares sur des marchés en expansion dominés
par les nouvelles cultures biotechnologiques ou

La déréglementation de I'édition du génome
pourrait-elle aider les petites et moyennes
entreprises (PME) a développer les cultures
et denrées alimentaires éditées qui nous
permettraient de répondre aux défis du
changement climatique ?*¢

des demandes de brevets
concernant des plantes
tolérantes au glyphosate
produites au moyen d'un
processus d’'édition du
génome avec CRISPR.
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sont également
dans la course, et
quelques demandes
de brevets ont
également été
déposées par des
sociétés de sélection
conventionnelle
telles que Rijk
Zwaan et KWS, »°

En 2016, Egelie et
ses collegues ont passé en revue le paysage des
droits de propriété intellectuelle et ont constaté
que « les grands acteurs du secteur, Dow et
DuPont en téte, semblent déja controler la
plupart des applications agricoles et alimentaires
de la technologie »."

pouvant étre exploités en tant que ressources
génétiques pour la sélection de variétés éditées
».! Il y a un risque que les agriculteurs soient non
seulement obligés de payer pour avoir acces a
des semences et des races éditées génétiquement,
mais qu'ils perdent du méme coup l'acces a

des semences et des races non génétiquement
modifiées.

D’apres le généticien moléculaire Michael
Antoniou, qui a de nombreuses années
d’expérience dans le développement de produits
biotechnologiques brevetés pour la recherche
médicale avec des PME et des entreprises

plus grandes, cette perspective est hautement
improbable.*



Le Dr Antoniou explique qu’il existe différents
types de licences pour les technologies comme
I'édition du génome avec CRISPR, que les
chercheurs en industrie (y compris ceux qui
travaillent dans des PME) doivent contracter a
différents stades du développement d'un produit.
Il s’agit notamment des licences d’évaluation,
des licences de recherche et des licences
commerciales. Les licences d'évaluation sont
octroyées par les titulaires du brevet ou leurs
entreprises affiliées autorisées a concéder des
sous-licences pour permettre aux chercheurs

de mener des travaux préliminaires visant a
évaluer l'utilité de la
technologie. Si les
chercheurs souhaitent
poursuivre une
utilisation spécifique,
ils peuvent demander
aux titulaires du brevet
de leur accorder une
licence de recherche.*

Les licences
d’évaluation et de
recherche sont
souvent octroyées
pour des cotts

treés réduits et les
redevances peuvent
meéme étre totalement
levées. En effet, il

est dans l'intérét des
propriétaires de la
technologie que celle-
ci serve a développer
un produit susceptible
d’étre commercialisé.
Méme lorsque des
redevances sont
demandées, elles sont
généralement 2 la portée d'une PME classique.*
A l'étape de la commercialisation, en revanche,
les prix peuvent monter trés rapidement, les
titulaires de brevets réclamant alors des frais de
licence commerciale tres élevés et des redevances
importantes sur les ventes des produits.

Wit.

Par exemple, Corteva s’est engagée a accorder un
acces gratuit a la technologie CRISPR pour « les
universités et les organisations sans but lucratif
aux fins de la recherche académique ». La société
entend par la réaffirmer son intention de rendre
accessible la technologie CRISPR « au plus
grand nombre », avec pour résultat « un large
éventail de bénéfices pour 'approvisionnement

« Malgré l'ouverture
de la propriété
intellectuelle relative
au CRISPR au niveau
de la recherche

non commerciale,

le développement
commercial de cette
technique reste quant
a Iui bien cadenassé au
moyen de brevets et
d’accords de licence » —
Maywa Montenegro de
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alimentaire mondial ».> Mais les scientifiques

ne pourront utiliser la technologie que pour de
la recherche fondamentale non commerciale, et
non pour développer des produits commerciaux.
Maywa Montenegro de Wit le confirme : «
Malgré 'ouverture de la propriété intellectuelle
relative 2 CRISPR au niveau de la recherche non
commerciale, le développement commercial de
cette technique reste quant a lui bien cadenassé
au moyen de brevets et d'accords de licence — un
paysage qui semble déja largement dominé par
l'agro-industrie ».!

Les obtenteurs ayant
utilisé la sélection
conventionnelle
pour développer

une nouvelle variété
végétale peuvent
protéger cette
derniére en vertu

du droit d‘obtention
végétale. Mais s'ils
décident d'utiliser

la technologie
CRISPR (qu’elle soit
considérée ou non
comme une technique
de modification
génétique), ils
devront apprendre a
naviguer 2 travers un
processus bien plus
complexe et bien plus
cotteux. IIs devront
indemniser le(s)
titulaire(s) des brevets
CRISPR, aussi bien
au stade de recherche
et développement
qu'au stade de la
commercialisation. Les frais de brevet et de
licence augmenteront de manieére significative le
cott de développement.

Le processus de dépot de brevet peut facilement
atteindre des montants 2 six chiffres, étant
donné que des brevets doivent étre demandés
sur chaque territoire ou le demandeur souhaite
obtenir des droits de propriété intellectuelle

— avec a chaque fois la nécessité d’engager un
avocat spécialisé. Le processus peut s'étaler sur
des années, les honoraires d'avocat augmentant
tout du long.*



Compte tenu des sommes en jeu, une PME

isolée ne pourra jamais se permettre de payer
les brevets et les accords de licence commerciale

associés a I'édition
du génome. Par

aux bénéfices avec les investisseurs ou la société
partenaire. Il arrive souvent qu’a cette occasion,
la PME soit rachetée par la société plus grande.*

Ce modéle commercial

conséquent, ce qui se En fin de Compte, ne semble déranger

passe sur le marché

personne. Au contraire,

I'édition du gé
de la biotechnologie edition du genome il est considéré comme

agricole actuellement
— et cela restera

est un jeu réserve

une grande réussite
pour toutes les parties

probablement ainsi —, aux plus gr an dS et 1 e impliquées, y compris

est que les chercheurs

qui travaillent dans de restera.
petites entreprises ou

dans les universités,

souvent avec un financement de l'industrie,
et qui « inventent » un OGM, établissent un
partenariat avec des investisseurs ou avec
une société plus grande afin de breveter le
produit, obtenir 'approbation des autorités
réglementaires et placer le produit sur le
marché. Les inventeurs et leurs entreprises
affiliées passent des accords de participation

L'expérience le prouve : le droit des brevets a
de tout temps été le moteur de développement

du génie génétique. Clest

pour les individus et la
PME qui ont inventé le
produit.*

Mais en fin de compte, I'édition du génome
est un jeu réservé aux plus grands et le restera.
L’idée selon laquelle la méthode CRISPR
permettrait aux petits acteurs d’'accéder a la
technologie est un mythe.

génétiquement modifiées et ont, dans le méme
temps, racheté bon nombre d’entreprises de

sélection végétale.”

avec l'apparition de ce )
dernier que le droit des C est avec Avec les nouvelles
brevets a commencé l’apparit ion du techniques de génie

a étre appliqué de

génétique, cette stratégie

manieére systématique génie génétique que s’est poursuivie et

a la sélection végétale.
Les grandes sociétés

le droit des brevets

méme étendue. Le
marché des semences

agrochimiques qui, 1 commence a étre est aujourd’hui dominé

jusque-la, utilisaient les

par des multinationales

brevets pour protéger appliqué de maniére comme Corteva et

leurs pesticides, ’ . N l Bayer/Monsanto."” Les
déposent aujourd’hui SYStemathue a1a techniques brevetées
des demandes de brevets SeleCtlon Vegetale. de génie génétique

pour des semences

telles que la technologie



d’édition du génome avec CRISPR aident ces
sociétés a étendre et a renforcer encore leur
emprise.6 Par conséquent, il est illusoire de
croire que la technologie d’édition du génome
permettra de rendre le génie génétique
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7. Ledition du genome
n'‘est pas un chemin
fiable ou rapide vers les
résultats souhaités

e

MYTHE

REALITE

L'édition du génome Méme en omettant l'aspect
permet d'obtenir les réglementaire, les étapes
caracteres souhaités pour amener un produit
plus rapidement édité a la commercialisation
que la sélection sont longues et
conventionnelle. nombreuses. La sélection
conventionnelle est plus

Lidionda i i o efficace pour obtenir les

d’atteindre des objectifs de sélection végétale.'?
D’apres Corteva, « la technologie CRISPR permet de
produire en seulement quelques années des plantes qui
nécessiteraient souvent plusieurs décennies avec d'autres
méthodes ».* Bayer affirme quant 4 elle que des cultures
intéressantes peuvent étre développées « bien plus rapidement
qu’avec les technologies plus anciennes ».*

caracteres souhaités.

Les acteurs de l'industrie laissent souvent entendre que ce sont les réglementations

onéreuses qui retardent la mise sur le marché des produits édités. Corteva affirme que « traiter les
cultures obtenues par CRISPR comme des OGM aurait pour effet de ralentir considérablement le
processus de mise sur le marché et l'adoption de I'innovation CRISPR dans l'agriculture ».?
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Cependant, méme si la sélection d'une
nouvelle variété végétale est un processus
généralement long, rien ne prouve qu’il soit
plus rapide d’obtenir une variété viable au
moyen de I'édition du génome. Méme dans les
pays ou les réglementations sont plus souples,
comme les Etats-Unis ou le Canada, trés peu
de produits édités ont atteint le stade de la
commercialisation. En 2020, le gouvernement
japonais a approuvé la mise sur le marché d'une
tomate génétiquement éditée qui avait été
manipulée de facon a contenir un composant
réputé abaisser la pression sanguine. Son
développement a nécessité 15 années.5 Cest
exactement le méme délai que celui que les
experts jugent nécessaire pour développer
une culture non génétiquement modifiée

a multiplication sexuée — ou une culture
transgénique classique.®’®

Comme nous l'avons vu au chapitre 2,
I'édition du génome et ses procédés associés
(comme la culture cellulaire) entrainent

de nombreux effets indésirables, dont
certains peuvent affecter la croissance et

les performances de la plante, ainsi que le
caractére recherché. Les plantes éditées
génétiquement doivent donc passer par un
processus laborieux de criblage, de sélection
et de rétrocroisements avec la lignée parentale
pour supprimer toutes les mutations non
revendiquées détectées.

Par ailleurs, plusieurs années d’essais sous
serre et en plein champ sont nécessaires

pour vérifier que le caractére souhaité
s’exprime de manieére stable a travers les
générations et que la plante résiste aux stress
environnementaux, comme les mauvaises
conditions météorologiques ou les attaques de
ravageurs.

Qui plus est, les produits génétiquement
modifiés ne sont normalement mis sur le
marché quaprés I'obtention des brevets
correspondants — et ce processus peut prendre
plusieurs années. Autrement dit, cela peut
prendre beaucoup de temps avant que les
produits ne puissent étre commercialisés.

Tout cela sans compter le temps nécessaire
pour aboutir les procédures réglementaires.
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Les plantes éditées
génétiquement doivent
passer par un processus
laborieux de criblage,
de sélection et de
rétrocroisements avec
la lignée parentale
pour supprimer toutes
les mutations non
revendiquées détectées.



Sil'édition du génome est
présentée comme une toute
nouvelle technologie de pointe,
celle-ci existe en fait depuis
déja quelques années. Cest en
2012 que Jennifer Doudna et
Emmanuelle Charpentier

ont émis I'idée que la
technique CRISPR

puisse étre utilisée pour
I'édition programmable

de génomes.’ La

« aux Etats-Unis, quelque

80 plantes développées au
moyen de nouvelles techniques
d’édition du génome ont été
déréglementées par la FDA ».18

A ce jour, seuls
quelques produits

premiére expérience génét iquement
concluante sur des e, N
végétaux a eu liew en édités ont pu étre
2013.1° L'outil d’édition . .
TALEN a été décrit CommerCIallseS,

pour la premieére fois en
2009-2010."""2 En ce qui
concerne les cultures
obtenues au moyen de la
mutageneése dirigée par

—méme dans les
pays aux systemes

oligonucléotides (ODM), réglementaires
le mais a été décrit en . .
2000" et le riz en 2004.™ permls SlfS.

Pourtant, malgré les

systémes réglementaires
permissifs en vigueur en
Amérique du Nord et du

Sud,” seulement trois plantes
génétiquement éditées ont pu
étre commercialisées. Il sagit
du du colza/canola de Cibus,
tolérant aux herbicides (obtenu
par ODM), du soja de Calyxt,
qui présente un profil en acides
gras altéré (obtenu au moyen
de la technique TALEN),' et
de la tomate a forte teneur en
GABA de Sanatech (obtenue
par Crispr/Cas).

Le mais® et le riz' obtenus
par ODM ne semblent avoir
été commercialisés nul part
depuis leur présentation en
2000 et en 2004. Il en va de
méme pour un champignon
manipulé par CRISPR/Cas de
facon a ne pas brunir,"” ainsi
que pour beaucoup d’autres
produits. Selon Testbiotech,

La méfiance des
consommateurs et de
l'industrie alimentaire a 'égard
des denrées génétiquement
éditées est un autre facteur

qui contribue a retarder la
commercialisation. Au Japon,
une enquéte réalisée par
I'Université de Tokyo

aupres de 10 000
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personnes a révélé que 40 a 50

% des personnes interrogées

refusaient catégoriquement

de manger des plantes ou

des animaux édités, alors que

seulement 10% d’entre-elles
se disaient prétes a les
gouter.” Néanmoins, outre
la tomate, deux poissons
génétiquement édités
sont commercialisés : une
daurade rouge avec une
délétion du gene de la
myostatine, supprimant
toute croissance
musculaire, et un poisson-
tigre avec une délétion de
génes contrdlant 'appétit.

Tous ces éléments
démontrent que
I'édition du génome
n’est pas la voie rapide
et efficace pour obtenir
des caracteres agricoles
intéressants, comme
lindustrie le prétend.



Les résultats décevants des produits mis sur le
marché dans des pays comme les Etats-Unis et
le Canada prouvent bien
que la lenteur de 'acces
au marché n’est pas due

a la réglementation, mais
a des facteurs inhérents
au développement des
produits génétiquement
modifiés, ainsi qu'au rejet
des acteurs du marché.

Les 20 années qui se

sont écoulées depuis

que 'édition du génome
existe ont donné lieu 2
une activité de recherche
intense — souvent
financée de maniére tres
généreuse avec l'argent
du contribuable — mais

a trés peu de produits
commercialisables. Entre-
temps, d’autres solutions
ont été trouvées pour lutter contre les problemes
tels que les conditions météorologiques extrémes
liées au changement climatique. Ces solutions
s'appuient sur des approches existantes qui ont
déja fait leurs preuves.

Pouvoir rapidement amener de nouveaux
produits sur le marché et remplacer les anciens
est un modele commercial qui intéresse certains
éleveurs de bétail et entreprises de semences

et de pesticides, mais moins les agriculteurs,
qui préferent pouvoir compter sur des

variétés et des races robustes et adaptées aux
conditions locales, qu’ils pourront utiliser sur
une longue période. Ce modele n’est pas non
plus dans l'intérét des consommateurs, dont

la préoccupation premiere est avant tout de

Entre-temps,
d’autres solutions
ont été trouvees
pour lutter contre
les problemes tels
que les conditions
météorologiques
extrémes liées

au changement
climatique.
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Par exemple, alors que la recherche visant a
développer des cultures génétiquement éditées
tolérantes a la salinité
semble piétiner,' des
agriculteurs indiens

ont rapidement réussi a
assainir le sol qui avait
été salinisé a la suite d'un
tsunami dévastateur. Ils
ont pour cela utilisé des
méthodes biologiques de
régénération des sols, ainsi
que des semences locales
adaptées aux conditions.”

De méme, la sélection
conventionnelle a
régulierement devancé
les techniques de génie
génétique (anciennes

et nouvelles) pour
produire des cultures
tolérantes aux stress tels
que les sécheresses,” les
inondations,? les ravageurs® et les maladies.”*

Pour d’autres exemples d’alternatives aux
approches de modification génétique, reportez-
vous au chapitre 8.

pouvoir s'approvisionner en aliments strs et
sains & un prix abordable.

Pour les cas ot la vitesse est importante,
'édition du génome n’est ni la manieére la

plus rapide ni la plus fiable de produire des
cultures possédant des caractéres intéressants. A
contrario, la sélection conventionnelle a prouvé
son efficacité lorsqu'il s’agit de produire de telles
cultures.
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8. De maniere risquée
et couteuse, |'edition du
genome nous distrait des
solutions aux problemes
alimentaires et agricoles

ayant fait leurs preuves

myTHE 4
L'édition du génome est
indispensable pour donner
naissance a des aliments
plus sains pour les citoyens
et lenvironnement.

Ne pas l'utiliser serait
répréhensible sur le plan
moral.
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% REALITE

Nous devons favoriser le
déploiement de solutions
ayant fait leurs preuves - la

sélection conventionnelle et
l'agroécologie — et le génie
génétique est une diversion
cotliteuse qui nous en €éloigne.




Les

lobbyistes

de l'industrie

prétendent

que l'utilisation de

l'édition du génome est d'une «

importance sans précédent » pour faire face
au changement climatique et a la raréfaction
de ressources naturelles telles que les terres
arables et 'eau. D’aprés eux, il est primordial
de développer des cultures qui soient capables
de résister aux ravageurs et aux maladies, ainsi
que de s'adapter a des conditions climatiques
difficiles, telles que les sécheresses, la chaleur et
la salinisation."?

Selon Bayer, I'édition du génome est «
indispensable pour atteindre les objectifs du
Pacte vert pour I'Europe »,3 lequel vise a la
fois a lutter contre le changement climatique
et la dégradation de I'environnement et a
rendre I'économie européenne plus durable.
La multinationale avertit que si 'UE ne fait pas
le choix d'« alléger les réglementations » qui
entravent 'édition du génome, elle pourrait «
passer a coté de 'une des innovations les plus
prometteuses de notre époque pour développer
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des
systemes
alimentaires plus
durables et plus résilients
».4 L’Association européenne
des semenciers, dont Bayer fait partie,
affirme que c'est la réglementation « prohibitive
» de 'UE en matiére dOGM qui empéche
I'innovation de progresser « vers le systéme
agroalimentaire plus durable dont nous avons
urgemment besoin ».!

Bayer affirme que I'UE
pourrait « passer a coté
de I'une des innovations
les plus prometteuses
de notre époque

pour développer des
systemes alimentaires
plus durables et plus
résilients ».



De tels arguments créent un contexte dans
lequel le génie génétique deviendrait un
impératif moral - et son rejet, ou méme

Les affirmations selon lesquelles le génie
génétique pourrait aider les agriculteurs a
faire face aux conditions difficiles et a protéger
I'environnement ne datent pas d’aujourd’hui.
Les cultures génétiquement modifiées
transgéniques de premiére génération avaient
déja été promues

comme adaptables

aux conditions

climatiques difficiles

telles que la sécheresse

et permettant de

réduire l'utilisation de

pesticides.’

Ces promesses n'ont

pas été tenues. En

ce qui concerne

les sécheresses,

Monsanto a lancé un

mais transgénique

tolérant a la

sécheresse en 2011,

mais le département

américain de

l'agriculture (USDA) a constaté que celui-

ci n’était pas plus efficace que les variétés
sélectionnées de maniére conventionnelle.® Le
taux d’adoption des variétés ou la tolérance a
la sécheresse a été obtenue par modification
génétique est « a la traine » par rapport aux
variétés ou ce caractére a été obtenu par
sélection conventionnelle.”

Les entreprises de biotechnologies agricoles
décrivent les nouvelles techniques d’édition du
génome comme une maniére de gérer les insectes
ravageurs et ainsi de réduire 'usage d’insecticides
chimiques. Les approches proposées consistent
notamment  altérer la composition de la plante
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simplement son encadrement réglementaire, un
acte moralement répréhensible.

La promesse d'une réduction de l'utilisation

des pesticides n’a pas non plus été tenue. Les

entreprises agrochimiques vendent les cultures

génétiquement modifiées tolérantes aux

herbicides en tandem avec les herbicides qu’elles

produisent. Cela a contribué 4 augmenter
l'utilisation de
désherbants
chimiques, parmi
lesquels des produits
contenant du
glyphosate, une
substance classée
comme « cancérogene
probable ».%?

Les cultures
génétiquement
modifiées insecticides
(appelées cultures Bt)
ont rapidement perdu
leur efficacité contre
les ravageurs ciblés,
ont été victimes de
ravageurs résistants
aux toxines et de ravageurs secondaires, et sont
désormais utilisées en combinaison avec des
insecticides chimiques.!%!121314151617.18 Op peut
notamment citer des traitements insecticides a
base de néonicotinoides hautement toxiques,
dont I'utilisation a augmenté paralléelement a la
propagation des cultures Bt aux Etats-Unis.16

de facon a repousser les ravageurs.”

Cependant, ces approches sont probablement
vouées a connaitre le méme sort que les
cultures génétiquement modifiées de premiere
génération. En effet, les ravageurs peuvent
rapidement développer une résistance aux stress



environnementaux, que ceux-ci prennent la
forme de pesticides chimiques pulvérisés, de
pesticides intégrés, comme les toxines Bt, ou de
plantes manipulées génétiquement dans le but de
les repousser.

Au Royaume-Uni, les essais réalisés par
Rothamsted Research en vue de développer

un « blé odorant », cest-a-dire manipulé
génétiquement de facon a libérer une substance
chimique naturellement présente dans la

menthe et censée repousser les pucerons, n'ont
finalement abouti a rien, malgré les 2,6 millions £
de fonds publics investis dans le projet.

Les associations du secteur des semences
affirment que I'édition du génome permet
de lutter contre les maladies végétales tout
en réduisant l'utilisation de pesticides. Une
vidéo promotionnelle prétend que le blé
peut étre manipulé

génétiquement pour

le rendre résistant a la

rouille et a I'oidium.?

Cependant, il

existe déja un blé

résistant a I'oidium,

développé grace a

une combinaison

de sélection

conventionnelle et

de sélection assistée

par marqueurs.” Les

progres réalisés dans la cartographie génétique
des facteurs de résistance a l'oidium dans le
blé constituent une aide précieuse pour les
sélectionneurs qui souhaitent utiliser ces
techniques.?

Des variétés de blé résistantes a la rouille

ont également été développées par sélection
conventionnelle.”?* D’apres le Centre
international d'amélioration du mais et du blé
(CIMMYT), ces « variétés résistantes 2 la rouille
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Les pucerons se sont rapidement habitués a
lodeur.”

Le plus ironique dans l'histoire est que
d’anciennes recherches financées par le
gouvernement et réalisées par Rothamsted et
d’autres avaient démontré que la quantité de
pucerons pouvait étre maintenue a des niveaux
raisonnables en installant différentes sortes

de bordures et de haies.” Cette découverte
innovante était inspirée de 'agroécologie. Mais
il semble que les chercheurs en génétique et
leurs institutions aient choisi de l'ignorer.

couvrent désormais plus de 90 % des terres
cultivées en blé au Kenya et en Ethiopie. »

Les tentatives visant & obtenir une résistance
aux maladies par 'édition du génome ont peu
de chance d’aboutir
avec la méme réussite
que la sélection
conventionnelle. Les
micro-organismes a
l'origine des maladies,
comme les insectes
ravageurs, présentent
une grande
diversité génétique
et possedent, par
conséquent, une
grande capacité
d’adaptation. Ils
peuvent facilement « briser » une résistance
fondée sur la modification d'un ou de quelques
génes.

Par ailleurs, la clé pour controéler a la fois les
maladies et les insectes ravageurs réside dans

la prévention et les bonnes pratiques agricoles
telles que la rotation des cultures,” qui est
souvent négligée dans l'agriculture industrialisée
basée sur des monocultures.



La sélection conventionnelle reste la solution

la plus efficace pour développer des cultures
présentant une résistance durable aux ravageurs
et aux maladies, une tolérance a la sécheresse ou a
la salinité, ou encore des qualités nutritionnelles
accrues.’?723 Ces traits sont en effet des
caracteres génétiques

complexes, ce qui

signifie qu'ils sont le

produit d'interactions

spécifiques entre de

nombreux génes. Il

est trés difficile, sinon

impossible, d'obtenir

de tels caracteres

en manipulant

un ou quelques

genes, ce qui est

le maximum que

I'édition du génome

et la modification

génétique en général peuvent réaliser, méme en
utilisant la technique du multiplexage.

La modification génétique a globalement réussi
a produire des cultures avec des caractéres
génétiques simples, comme une tolérance

aux herbicides ou la capacité a exprimer un
insecticide. L'édition du génome est sans doute
vouée 4 continuer dans la méme voie. Les
cultures génétiquement éditées en attente de
commercialisation présentent généralement
des caracteres génétiques simples, comme une

Les plantes génétiquement éditées de facon a
présenter une résistance aux maladies peuvent
également poser d’autres risques, dont certains
ont déja été mis en lumiére. Les tentatives
d’utiliser I'édition du génome avec CRISPR

pour produire des plants de manioc résistants
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tolérance aux herbicides ou une composition
modifiée permettant d'augmenter la durée de vie
du produit ou de fournir des matiéres premiéres
aux industries de transformation.** Ces caractéres
ne contribuent pas a améliorer la durabilité ou
la résilience de 'agriculture, mais permettent
aux développeurs
de continuer a
vendre des semences
génétiquement
modifiées avec
des pesticides. IIs
aident également
lindustrie a optimiser
ses procédés de
fabrication.

Il n’est donc pas
surprenant que les
seules cultures éditées
a avoir jusquici
atteint le stade de la commercialisation soient
le soja de Calyxt, le SU Canola de Cibus et la
tomate de Sanatech. Le soja présente un profil
en acides gras altéré de facon a ne pas former de
mauvais acides gras trans lorsqu'il est chauffé a
haute température.”® Le canola a été manipulé
de facon a pouvoir résister a des quantités plus
importantes d'herbicide - ce qui va a 'encontre
de l'objectif déclaré de réduire I'usage de
pesticides grace a I'édition du génome.

a un virus ont non seulement échoué, mais ont
en plus détruit la résistance naturelle a un autre

virus, bien plus répandu.

L'expérience a également entrainé la
propagation de virus mutants qui, s'ils s'étaient



échappés du laboratoire, auraient pu conduire au
« développement d'un nouveau virus réellement
pathogéne », d’aprés les chercheurs.* Le
principal chercheur s’est demandé sur Twitter

si ce « risque » valait la peine d’étre amené dans
nos champs. Dans le méme temps, plusieurs
programmes de sélection visant & produire du
manioc résistant aux virus obtiennent de bons
résultats depuis de nombreuses années, mais

Pour trouver une solution aux problémes liés
aux ravageurs, aux maladies ou au changement
climatique, il est essentiel d’examiner les
systémes agricoles dans leur ensemble. On

ne peut pas se contenter d'une approche
réductionniste se focalisant sur les génes,

et encore moins des approches de génie
génétique consistant 2 manipuler seulement
un ou quelques génes. En plus de cultures
robustes offrant
des rendements
stables méme dans
des conditions
difficiles, nous
avons besoin

de systémes
agricoles résilients
capables de faire
face a toutes
sortes de stress
environnementaux.
Ces systemes
supposent
notamment
d’enrichir le sol
avec des matiéres
organiques pour
retenir 'humidité
et de planter
diverses cultures
pour empécher les probléemes de ravageurs et de
maladies.

Les projets

Parmi les différentes approches qui ont fait
leurs preuves, on peut citer :

« L’agriculture biologique. L'essai sur les
systémes agricoles du Rodale Institute est

la plus longue comparaison cote-a-cote des
systémes de culture de céréales biologiques
et conventionnels (ces derniers englobant les
cultures génétiquement modifiées). Dans le

agroécologiques dans

les pays du Sud et
d’autres régions en
développement ont
donné des résultats
spectaculaires en termes
de rendements et de
sécurité alimentaire.
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peinent a trouver des financements.*
Aujourd’hui, le « forcage génétique » est
présenté comme une solution pour éradiquer
les insectes ravageurs.'” Mais les risques posés
par cette utilisation particuliére de I'édition du
génome sont imprévisibles et ses conséquences

pourraient étre désastreuses.”’

cadre de cet essai, les chercheurs ont remarqué
que les rendements des systémes biologiques
commencaient a rivaliser avec ceux des
systémes conventionnels aprés une période

de transition de 5 ans. Les rendements des
systémes biologiques étaient jusqu’a 40 %
supérieurs en temps de sécheresse. L'essai a
également révélé que l'agriculture biologique
utilisait 45 % d’énergie en moins et émettait 40
% de CO2 en moins
que son homologue
conventionnel.

Pour controler

les ravageurs, les
pesticides ont été
remplacés par une
rotation des cultures.*®

+ Le systeme de
riziculture intensive
(SRI). Le SRI

est une méthode
agroécologique qui
permet d'augmenter
la productivité du
riz en transformant
la gestion des plants,
du sol, de I'eau et des
nutriments. Parmi
les avantages du SRI, on peut citer entre 20

et 100 % de rendements en plus, jusqua 90

% d’économie de semences et jusqu'a 50 %
d’économie d'eau.*

» Les projets agroécologiques dans les pays du
Sud et d’autres régions en développement. Ces
projets ont donné des résultats spectaculaires
en termes de rendements et de sécurité
alimentaire.40,41,42,43,44,45



En 2008, une étude révolutionnaire sur I'avenir
de l'agriculture a été publiée. Soutenue par la
Banque mondiale et les Nations unies et menée
par plus de 400 scientifiques provenant du
monde entier, 'Evaluation internationale des
sciences et technologies agricoles au service

du développement (IAASTD) était arrivée a

la conclusion que les cultures génétiquement
modifiées n’étaient pas la solution pour mettre
un terme a la faim dans le monde. Le rapport

Les approches de modification génétique se
sont révélées étre une diversion cotteuse qui
nous éloigne des vraies solutions pour parer
aux problemes

du changement
climatique, des
ravageurs et des
maladies. Ces
solutions, qui
s’appuient sur

les principes de
l'agroécologie,
sont également

la manieére la plus
durable de mettre
un terme a notre dépendance aux pesticides

chimiques.

Il est urgent de réduire notre usage de
pesticides, mais la solution ne viendra pas des
entreprises qui vendent ces produits. En réalité,

Il est urgent de
réduire notre usage

de pesticides, mais la
solution ne viendra
pas des entreprises qui
vendent ces produits.
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soulignait notamment que le rendement de ces
cultures était « hautement variable ».

Les chercheurs avaient également indiqué

que des questions de sécurité subsistaient et
que les brevets liés a ces cultures pouvaient
menacer la semence paysanne et la sécurité
alimentaire dans les pays en développement. Le
rapport avait finalement conclu que la sécurité
alimentaire pourrait trouver son salut dans
lagroécologie.*

les entreprises de biotechnologies agricoles qui
soutiennent I'édition du génome (par exemple,
Corteva, Bayer, Syngenta et BASF) sont
également des sociétés
agrochimiques dont
le modéle commercial
s’appuie sur la vente
liée de semences et de
pesticides ou autres

intrants chimiques.

Nos ressources
devraient plutot étre
consacrées a faciliter
lacces des agriculteurs
aux méthodes agroécologiques les plus efficaces.
En ces temps de crise climatique et écologique,
I'impératif moral se situe la - et non du co6té de
technologies génétiques risquées aux mains des

entreprises agrochimiques.
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CONCLUSION

Les éléments de preuve présentés dans ce
rapport prouvent que I'édition du génome est
imprécise et que ses résultats sont incontrolables.
Il a été prouvé que celle-ci était a l'origine d'un
grand nombre de mutations accidentelles,
parmi lesquelles des délétions ou des insertions
importantes, ainsi que des réarrangements de
I'ADN, aussi bien dans les zones ciblées qu'en
dehors. Ces mutations ont pour effet d’altérer la
fonction du géne, ce qui, chez les végétaux, peut
provoquer des changements de composition
susceptibles de se révéler toxiques ou allergénes.
Chez les animaux également, I'édition du
génomie s'est avérée avoir des résultats

imprévisibles et potentiellement dangereux.

Contrairement a la technologie de transgnese,
a la mutageneése traditionnelle ou a la sélection
conventionnelle, 'édition du génome permet
de cibler n'importe quelle zone du génome. Par
ailleurs, étant donné que cette technique sera
utilisée simultanément ou de facon séquentielle
afin de cibler un ou plusieurs geénes, les risques
seront multipliés a chaque étape.

Le criblage insuffisant réalisé par les obtenteurs
pourrait laisser passer des caracteres dangereux,
retrouvés jusque dans les produits arrivant

sur le marché. Afin de protéger la santé et
I'environnement, tous les effets indésirables de
I'édition du génome devraient étre répertoriés
dans le cadre d'une évaluation des risques
détaillée, pour chaque procédé et chaque produit,

comme certains scientifiques le recommandent.

Compte tenu des incertitudes et des risques

liés a I'édition du génome, il est inenvisageable
d’affaiblir les réglementations qui régissent

ces techniques de manipulation génétique. Au
contraire, les protocoles actuellement en place
pour I'évaluation des risques des OGM devraient

étre étendus et renforcés pour tenir compte des

risques particuliers posés par cette technologie

spécifique.

En particulier, 'évaluation des risques devrait
étre élargie de facon a inclure de nouveaux

outils d'analyse moléculaire (les « omiques »),

qui permettraient de détecter des changements
accidentels importants dans les cultures éditées et

transgéniques.

Puisqu’elle ne peut manipuler qu'un nombre
limité de genes, 'édition du génome ne pourra
pas obtenir des caracteres génétiques complexes
comme la tolérance 2 la sécheresse ou la
résistance aux ravageurs et aux maladies, qui

impliquent de nombreuses familles de génes.

Par ailleurs, I'édition du génome se trouve aux
mains de quelques grandes sociétés, ce qui
signifie qu'elle ne contribuera pas 4 démocratiser
l'agriculture, mais conduira au contraire au
renforcement de I'industrie des semences et a
l'affaiblissement de la souveraineté alimentaire et

semenciére.

Dans l'intérét de la santé publique, de
I'environnement et d'un systeme alimentaire
résilient, 'édition du génome doit rester dans le
giron de la réglementation européenne relative
aux OGM. Qui plus est, les lignes directrices pour
I'évaluation des risques doivent étre modifiées

de facon a tenir compte des risques particuliers
posés par cette technologie.

Les crises du climat et de la durabilité exigent
que nous mettions en place des solutions
agroécologiques ayant prouvé leur efficacité

face aux défis de nos systémes agricoles et
alimentaires, au lieu de poursuivre des approches
risquées et cotiteuses telles que 'édition du

génome.
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